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Auswirkung einer arbeitsbedingten
Kontaktallergie gegen 1,3-Diphenylguani-
din (1,3-DPG) bei der BK 5101

Diese Empfehlung dient zur Beurteilung
der Auswirkung einer arbeitsbedingt erwor-
benen Kontaktallergie gegen 1,3-Diphenyl-
guanidin (1,3-DPG) im Hinblick auf die da-
durch verschlossenen Arbeitsmoglichkeiten,
wie sie fur die Einschatzung der Minderung
der Erwerbsfdhigkeit bei arbeitsbedingten
Hauterkrankungen nach der BK 5101 der Be-
rufskrankheitenverordnung notwendig ist.
1,3-DPG wird als Vulkanisationsbeschleu-
niger (Syn. Akzelerator) bei der Herstellung
von Produkten aus Natur- und Synthese-

kautschuk verwendet und aus diesen Pro-
dukten freigesetzt. Es gehorte lange zu den
weniger relevanten Kontaktallergenen. Zu-
letzt wurde liber ein zunehmendes Vorkom-
men von 1,3-DPG in medizinischen Einmal-
handschuhen berichtet, vor allem in sterilen
Chloropren/Polyisopren-Handschuhen, die
bei operativen Eingriffen eingesetzt werden.
Es ist zu beachten, dass 1,3-DPG 1% in Va-
seline als eine problematische Testsubstanz
eingestuft wird. Insbesondere bei schwach
positiven Epikutantestreaktionen muss im-
mer eine irritative und damit falsch-positive
Testreaktionen in Betracht gezogen werden.
Mogliche berufliche Exposition bestehen in
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der Gummiherstellung und Gummiverarbei-
tung oder durch die Montage von gummi-
haltigen Werkstilicken oder Produkten sowie
von zum Beispiel Kabelisolierungen, Dich-
tungen, Hydraulikschldauchen und Bereifun-
gen. 1,3-DPG kann in Schutzhandschuhen
aus Natur- oder Synthesekautschuk vorkom-
men, auch wenn es in diesen, mit Ausnah-
me von sterilen OP-Handschuhen, nicht weit
verbreitet eingesetzt wird. In Anbetracht der
schwerpunktmafRligen, aber nur seltenen
Verwendung von 1,3-DPG in Schutzhand-
schuhen und der vielfdltigen Ersatzmoglich-
keiten, ist die Auswirkung der Allergie auf
dem allgemeinen Arbeitsmarkt in der Regel
,geringgradig”.

Impact of occupational contact allergy
to 1,3-diphenylguanidine (1,3-DPG) in case
of occupational skin disease

This recommendation assesses the im-
pact of an occupational contact allergy to
1,3-diphenylguanidine (1,3-DPG) with re-
gard to the reduction of the earning capacity
in cases of occupational skin disease accord-
ing to No. 5101 of the German list of occu-
pational diseases. 1,3-DPG is being used as
an accelerator in the production of products
made of natural or synthetic rubber and
thus, released from these products. In the
past, it has been considered a less important
contact sensitizer. More recently, increasing
occurrence of 1,3-DPG in medical gloves has
been reported, particularly in sterile surgical
gloves made of chloroprene/polyisoprene. It
must be considered that 1,3-DPG 1% in pet-
rolatum has been classified as a problematic
patch test substance. Especially, weak posi-
tive patch test reactions could be irritant and
thus, false-positive. Possible occupational
exposures occur in the rubber industry and
during assembling of rubber parts or han-
dling of rubber products such as cable in-
sulation, sealing, hoses, tires. 1,3-DPG may
occur in protective gloves made of natural or
synthetic rubber. However, with the excep-
tion of sterile surgical gloves, it is not widely
used in the production of protective gloves.
Since the main but very limited exposure is
related to rubber protective gloves and the
good possibilities for their replacement, the
impact of an occupationally acquired con-
tact sensitization to 1,3-DPG is usually re-
garded as “low grade”.

Allgemeines

Diese Empfehlung dient zur Beurteilung
der Auswirkung einer arbeitsbedingt erwor-
benen Kontaktallergie gegen 1,3-Diphenyl-

guanidin (1,3-DPG) im Hinblick auf die da-
durch verschlossenen Arbeitsmoglichkeiten,
wie sie fur die Einschatzung der Minderung
der Erwerbsfdhigkeit bei arbeitsbedingten
Hauterkrankungen nach der BK 5101 der Be-
rufskrankheitenverordnung notwendig ist.
1,3-DPG zdhlt zu den Guanidinen und wird
in der DKG-Gummireihe getestet (Stand
01/2023). Als weitere relevante Guanidi-
ne sind 1,2,3-Triphenylguanidin (TPG) und
N,N*-Di-o-tolylguanidin (DOTG) bekannt
(Tab. 1), die nicht als kommerzielle Testsubs-
tanzen zur Verfligung stehen. Fir diese kon-
nen immunologische Kreuzreaktionen bei
Vorliegen einer Typ-IV-Sensibilisierung ge-
gen 1,3-DPG nicht ausgeschlossen werden.
Die klinische Relevanz ist bei nachgewiese-
ner Exposition im Einzelfall zu prifen. Auch
die Epikutantestung patienteneigener Kon-
taktstoffe (zum Beispiel Gummiprodukte)
ist sinnvoll, um die diagnostische Liicke zu
schlieRen, die sich dadurch ergibt, dass nicht
alle moéglicherweise relevanten Inhaltsstoffe
als kommerzielle Testsubstanzen zur Verfu-
gung stehen.

Vorkommen

Guanidine werden als Vulkanisations-
beschleuniger (Syn. Akzeleratoren) bei der
Herstellung von Produkten aus Natur- und
Synthesekautschuk verwendet und gelten
als mittelschneller Beschleuniger. Daher
werden sie haufig in Kombination mit an-
deren Vulkanisationsbeschleunigern (v. a.
Benzothiazole) eingesetzt [1]. In der Vergan-
genheit wurden u. a. allergische Kontaktek-
zeme auf 1,3-DPG im Zusammenhang mit
einer Gasmaske [2] oder Gummischlauchen
[3] beschrieben. Es ist zudem bekannt, dass
Guanidine auch bei der Herstellung medi-
zinischer Einmalhandschuhe Verwendung
finden und hierliber allergische Kontaktek-
zeme verursachen [4]. Sie gehorten jedoch
lange zu den weniger relevanten Kontaktal-
lergenen [5]. Zuletzt wurde jedoch in eini-
gen Publikationen Uber ein zunehmendes
Vorkommen von 1,3-DPG in medizinischen
Einmalhandschuhen berichtet, vor allem in
sterilen Chloropren/Polyisopren-Handschu-
hen, die bei operativen Eingriffen eingesetzt
werden [1, 6, 7, 8]. Zudem wurde gezeigt,
dass die Freisetzung von 1,3-DPG aus diesen
Handschuhen durch ein alkoholisches Han-
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Tab. 1. Guanidine.
CAS-Nr. Konz. Vehikel
Testsubstanz
1,3-Diphenylguanidin (1,3-DPG) 102-06-7 1% Vaseline
Weitere Guanidine
1,2,3-Triphenylguanidin (TPG) 101-01-9
N,N"-Di-o-tolylguanidin (DOTG) 97-39-2

Zuletzt wurde
tiber ein zuneh-
mendes Vorkom-
men von 1,3-
DPG in sterilen
medizinischen
Einmalhandschu-
"hen berichtet

dedesinfektionsmittel, wie es auch vor ope-
rativen Eingriffen auf die Hande aufgetragen
wird, deutlich zunimmt [9].

Kirzlich wurde auch 1,2,3-Triphenylgu-
anidin (TPG) in sterilen OP-Handschuhen
nachgewiesen und als Ausléser allergischer
Kontaktekzeme beschrieben [10]. Als Erkla-
rung fur das Vorkommen von TPG in den
Handschuhen wurde vermutet, dass TPG
wie 1,3-DPG bei der Handschuhherstellung
als Vulkanisationsbeschleuniger verwendet
wird. Es erschien aber auch moglich, dass
TPG erst wahrend der Vulkanisierungspro-
zesse aus anderen chemischen Substanzen
(zum Beispiel N,N’-Diphenylthioharnstoff)
entsteht oder dass bei der Handschuhher-
stellung 1,3-DPG eingesetzt wird, welches
mit TPG kontaminiert ist [10]. Uber poten-
zielle Kreuzsensibilisierungen zwischen 1,3-
DPG und TPG ist nicht viel bekannt. Es wird
vermutet, dass TPG in der Haut in 1,3-DPG
umgewandelt wird [10].

Sensibilisierungen

Da 1,3-DPG nicht in der Standardreihe
getestet wird, findet sich Gberwiegend Lite-
ratur zu einer gezielten Epikutantestung von
1,3-DPG als Teil der Gummireihe. In einer
Auswertung der IVDK-Daten von 3.448 Pati-
enten mit beruflich bedingtem allergischem
Kontaktekzem auf Gummihandschuhe aus
den Jahren 2002 — 2010 zeigte sich bei 3%
eine positive Reaktion gegen 1,3-DPG [5].
In den ESSCA-Zentren wurden 2013/2014
zur Bestatigung bzw. zum Ausschluss einer
Gummiallergie 2870 Patienten sowohl mit
der Standardreihe als auch der Gummireihe
getestet. Von diesen reagierten 3,26% auf
1,3-DPG [11].

Es ist allerdings zu beachten, dass po-
sitive Epikutantestreaktionen auf 1,3-DPG
1% in Vaseline meist schwach positiv sind

(hohe Positivitatsrate). Zudem treten haufig
fragliche und irritative Testreaktionen auf
(niedriger Reaktionsindex) [5, 11]. Daher
wird 1,3-DPG 1% in Vaseline als eine proble-
matische Testsubstanz eingestuft [5, 12, 13,
14, 15]. Insbesondere bei schwach positiven
Testreaktionen muss daher immer eine irri-
tative und damit falsch-positive Testreaktion
in Erwagung gezogen werden. Dies gilt ins-
besondere dann, wenn parallel auch eine
Testreaktion auf die Irritationskontrolle Na-
triumlaurylsulfat 0,25% in Aqua (engl. Sodi-
um lauryl sulfate [SLS]) auftritt, was fir eine
erhohte Irritierbarkeit der Haut im Testareal
zum Zeitpunkt der Testung spricht [15].

In einigen Landern wird 1,3-DPG (1%)
zusammen mit Zinkdibutyldithiocarbamat
(ZDBC, 1%) und Zinkdiethyldithiocarbamat
(ZDEC, 1%) als sog. Carba-Mix (3%, Vaseline)
getestet, obwohl 1,3-DPG und die Dithiocar-
bamate chemisch nicht verwandt sind. Ahn-
lich wie bei 1,3-DPG 1% in Vaseline sind po-
sitiven Testreaktionen gegen den Carba-Mix
haufig schwach positiv. Zudem treten auch
auf den Carba-Mix viele fragliche und irritati-
ve Testreaktionen auf [11, 16]. Des Weiteren
konnte gezeigt werden, dass bei ca. 60% der
Falle mit positiven Epikutantestreaktionen
auf den Carba-Mix keine Reaktion auf die
Einzelsubstanzen nachweisbar sind, was fir
liberwiegend falsch-positive Reaktionen auf
den Mix spricht [11, 17]. Dies ist wahrschein-
lich auf das irritative Potenzial von dem ent-
haltenen 1,3-DPG zurilckzufiihren. Daher
wird der Carba-Mix, ahnlich wie 1,3-DPG 1%
in Vaseline, als problematische Testsubstanz
eingestuft [13, 14, 17]. Die von einigen be-
schriebene Zunahme der positiven Reaktio-
nen auf den Carba-Mix in den letzten Jah-
ren [18, 19] kann jedoch nicht allein durch
das irritative Potenzial von 1,3-DPG erklart
werden und spricht moglicherweise fur
eine zunehmende Verbreitung von 1,3-DPG.
Aufgrund der geringen Aussagekraft der
Testreaktionen auf den Carba-Mix und der
Notwendigkeit, bei einer positiven Reaktion
auch die Einzelsubstanzen zu testen, um zu
kldren, ob die Reaktion auf die enthaltenen
Dithiocarbamate und/oder 1,3-DPG zurtick-
zufiihren ist bzw. falsch-positiv war, wird von
einer Testung des Carba-Mixes abgeraten.
Stattdessen sollten die Einzelsubstanzen
(insbesondere 1,3-DPG und ZDEC) separat
getestet werden [11, 13, 20, 21].
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Sensibilisierungen und Beruf

Bei einer Auswertung der IVDK-Daten
von in der Krankenpflege Tatigen mit be-
ruflich bedingten Kontaktekzemen aus den
Jahren 2003 - 2012 fanden sich positive
Epikutantestreaktionen gegen 1,3-DPG nur
bei 2% der Getesteten und waren somit
nicht besonders haufig [22]. In den letzten
Jahren wurden allerdings vermehrt Typ-IV-
Sensibilisierungen gegen 1,3-DPG aus den
Niederlanden, Belgien und Schweden bei
Beschaftigen im Gesundheitswesen und hier
insbesondere bei Chirurgen/Chirurginnen
und OP-Assistenzpersonal im Zusammen-
hang mit sterilen OP-Handschuhen beschrie-
ben [1, 4, 6, 7, 23]. Dies war Uberwiegend
auf sterile 1,3-DPG-haltige OP-Handschuhe
aus Polyisopren zuriickzufiihren, die auch
in Deutschland dhnliche Falle verursacht ha-
ben [8].

Auswirkung einer Allergie:
geringgradig, in begriindeten
Einzelfillen mittelgradig

Wie bereits dargelegt, sollten insbeson-
dere schwach-positive Testreaktionen gegen
1,3-DPG immer kritisch hinterfragt werden.
Bei Vorliegen einer Typ-IV-Sensibilisierung
gegen 1,3-DPG sind ein Teil der Arbeitsplatze
im Bereich der Gummiherstellung und Gum-
miverarbeitung verschlossen, wenn diese
einen relevanten Kontakt zu Guanidinen
einschlieBen. Eine Gefdahrdung besteht mog-
licherweise in einzelnen Bereichen durch die
Montage von gummihaltigen Werkstiicken
oder Produkten sowie von Kabelisolierun-
gen, Dichtungen und Schlduchen, Reifen etc.

1,3-DPG kann in Schutzhandschuhen aus
Natur- oder Synthesekautschuk vorkommen,
auch wenn sie in diesen nicht weit verbreitet
eingesetzt werden. Ein besonderes Augen-
merk sollte allerdings auf das Vorkommen
von 1,3-DPG in sterilen OP-Handschuhen
gelegt werden. Bei einer isolierten Typ-
IV-Sensibilisierung gegen 1,3-DPG kdnnen
Schutzhandschuhe mit anderen Vulkanisati-
onsbeschleunigern verwendet werden, von
denen ein breites Spektrum zur Verfligung
steht [24]. Alternativ kdnnen Guanidine
auch durch die Auswahl von vulkanisations-

beschleunigerfreien Handschuhen in vielen
Bereichen effektiv gemieden werden [7, 24].

In Anbetracht der schwerpunktmaRigen
Verwendung von 1,3-DPG in nur wenigen
Schutzhandschuhen und der vielféltigen
Ersatzmoglichkeiten fir 1,3-DPG-haltige
Schutzhandschuhe in den meisten Exposi-
tionsbereichen ist die Auswirkung der All-
ergie auf dem allgemeinen Arbeitsmarkt in
der Regel ,geringgradig”. Bei einer hoch-
gradigen Sensibilisierung mit Relevanz fur
gelegentliche Kontakte mit allergenhaltigen
Gummiprodukten (zum Beispiel Reaktion
auf kleinste Mengen) ergibt sich eine ,mit-
telgradige” Auswirkung. Dies ist gesondert
zu begriinden.

Bei einer arbeitsbedingten Kontaktal-
lergie gegen weitere Gummiinhaltsstoffe
(Thiurame/Dithiocarbamate, Benzothiazole,
N-lsopropyl-N"-phenyl-p-phenylendiamin)
sind die gesonderten Bewertungen und die
Sammelbewertung zu kombinierten Kon-
taktallergien gegen Gummiinhaltsstoffe zu
beachten.
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