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PALABRAS CLAVE

Parafenilendiamina; Introduccion: Uno de los retos mas dificiles en el campo de la Dermatologia laboral es la iden-
Deteccion de tificacion de las sustancias quimicas con las que trabaja el enfermo para poder determinar su
alérgenos; capacidad alergénica. Se han descrito multiples técnicas para poder identificar las distintas
Tintes capilares sustancias alergénicas contenidas en la composicion de las sustancias que maneja el enfermo.

Estas pruebas de deteccion de alérgenos deben ser sensibles, especificas y seguras. Presenta-
mos un estudio experimental cuyo objetivo es detectar la presencia de parafenilendiamina en
tintes capilares comercializados en nuestro pais.

Material y métodos: Hemos realizado un estudio experimental con el fin de realizar una detec-
cion cualitativa y semicuantitativa de parafenilendiamina en tintes capilares comercializados
en nuestro pais. Como técnica cualitativa utilizamos la técnica de identificacion descrita consis-
tente en la dilucion del tinte con alcohol isopropilico y con posterioridad se afiade la solucion
reactiva (1g de vainilla en 15ml de alcohol isopropilico y 7,5ml de acido clorhidrico). Esta
prueba da una respuesta colorimétrica que indica la presencia o no del alérgeno en el tinte capi-
lar. Con posterioridad hemos procedido a realizar un estudio cualitativo mediante la extraccion
del colorante con etanol 96°, seguido de una cromatografia en capa fina monodimensional.
Resultados: Se estudiaron un total de 15 tintes de color castafio o moreno y 12 tintes de color
rubio. Este estudio nos permiti6 identificar la PPD en todos los tintes capilares morenos estu-
diados, con independencia de que su presencia estuviera indicada (n=12) o no (n=3) en la
composicion del tinte. Comprobamos la presencia de PPD en 6 de los 9 tintes rubios que indi-
caban la presencia de PPD en su composicion y en 2 de los 3 que no la indicaban. La valoracion
semicuantitativa mediante cromatografia de capa fina nos permitié confirmar que la concen-
tracion de PPD utilizada en los tintes capilares de color moreno era superior (media del 3%) a
la de los tintes rubios (media del 0,1-0,3%).
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Conclusion: La presencia de PPD en tintes capilares esta en relacion con la coloracion del tinte,
siendo constante en los de color oscuro y de intensidad baja en los rubios. Este estudio pone
de manifiesto la importancia clinica y epidemioldgica que tiene la identificacion de alérgenos
en la Dermatologia, y de forma mas concreta, en el campo de la Dermatologia laboral.

© 2010 Elsevier Espana, S.L. y AEDV. Todos los derechos reservados.

Background: One of the greatest challenges in occupational dermatology is the identification
of chemical substances used by patients in their work in order to determine their allergenic
potential. Numerous techniques have been described for the identification of allergenic com-
pounds. These tests must be sensitive, specific, and safe. We describe a study to detect the
presence of paraphenylenediamine (PPD) in hair dyes that are commercially available in Spain.
Material and methods: We undertook an experimental study involving qualitative and semi-
quantitative detection of PPD in hair dyes sold in Spain. The qualitative technique we
used was a previously described colorimetric method involving dilution of the dye with
isopropyl alcohol followed by addition of a reagent solution (1g of vanilla in 15ml of iso-
propyl alcohol and 7.5ml of hydrochloric acid). A quantitative study was then done in
which the dye was extracted in 96% ethanol and subjected to 1-dimensional thin-layer
chromatography.

Results: A total of 15 brown and 12 blonde dyes were analyzed. PPD was identified in all of
the brown dyes analyzed, irrespective of whether it was indicated (n=12) or not (n=3) in the
composition. PPD was found in 6 of the 9 blonde dyes that indicated it in the composition and 2
of the 3 in which it was not indicated. Semiquantitative analysis by thin-layer chromatography
revealed that the concentration of PPD in brown hair dyes (mean, 3%) was higher than in blonde
dyes (mean, 0.1-0.3%).

Conclusions: The presence of PPD in hair dyes is related to the color of the dye. It is consistently
present in darker dyes and at low levels in blonde dyes. This study highlights the clinical and
epidemiological importance of identifying allergens in dermatology, particularly in occupational
dermatology.

© 2010 Elsevier Espana, S.L. and AEDV. All rights reserved.

sensibilizacion activa. Con posterioridad presentamos los
resultados de un estudio cualitativo y semicuantitativo sobre
la presencia de PPD en tintes capilares.

La parafenilendiamina (PPD) es un agente que posee una ele-
vada capacidad para crear sensibilizacion por contacto. Se
utiliza como ingrediente de los colorantes de los tintes capi-
lares y textiles, de gomas, lacas, pieles, sombra de ojos y
betunes, entre otras utilizaciones. También se ha empleado
como antioxidante de plasticos, de tinta de impresion, de
maquinas de fax, de productos de fotografia, de liquidos
para peliculas de rayos X y en litografia'. En el caso con-
creto de la peluqueria la PPD es el principal sensibilizante de
contacto, seguido por sus derivados para-aminodifenilamina
(PAD), o-nitro-p-fenilendiamina (ONPPD) y paratoluendia-
mina (PTD). La sensibilizacion a derivados de la PPD puede
estar justificada por la posibilidad de desarrollo de reaccio-
nes cruzadas entre ellos?. Debido a la gran frecuencia de
sensibilizaciones, y con el fin de establecer su relevancia,
se han disefado diferentes métodos para la identificacion
de la presencia de PPD, teniendo presente que las técnicas
de deteccion de alérgenos deben ser sensibles, especificas
y seguras.

Presentamos un estudio cuyo objetivo era establecer la
frecuencia de reacciones positivas a PPD, su relevancia y
definir las caracteristicas de los pacientes con riesgo de

Se realiz6 un estudio epidemioldgico retrospectivo de 10
anos. Durante este periodo se realizaron pruebas epi-
cutaneas con la bateria estandar del Grupo Espanol de
Investigacion en Dermatitis de Contacto (GEIDC) (tabla 1)
a un total de 1.878 pacientes que acudieron a las con-
sultas de la Unidad de Alergia Cutanea del Servicio de
Dermatologia del Hospital Universitario de Puerto Real, por
presentar sospecha de dermatitis alérgica de contacto. Se
utilizaron alergenos de Chemotechnique® aplicados en Finn
Chamber®. Las lecturas se llevaron a cabo a las 48 y 96 horas.

Hemos llevado a cabo un estudio experimental con el obje-
tivo de realizar una deteccion cualitativa y semicuantitativa
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Tabla 1 Alérgenos incluidos en la bateria estandar

Alcoholes de lana 30%

Balsamo de Peru 25%
Mezcla cainas 7%

Mezcla carbamatos 3%
Cloruro de cobalto 1%
Colofonio 20%

Dicromato potasico 0,5%
Resina epoxi 1%
Etilendiamina 1%
Formaldehido 1%

Mezcla fragancias 8%
Katon CG 0,02%

Mezcla mercapto 1%
Mercaptobezotiazol 2%
Mercurio 0,5%

Sulfato de neomicina 20%
Sulfato de niquel 5%
Dicloruro de paladio 1%
Mezcla de parabenos 16%
p-fenilendiamina 1%
Mezcla p-fenilendiamina 1%
Resina p-tercbutilfenol-formaldehido (PTBP) 1%

Cuaternium-15 1%
Mezcla de quinolina 16%
Tiomersal 0,6%

Mezcla tiuranes 1%

de PPD en los tintes capilares comercializados en nuestro
pais. Para ello utilizamos un total de 27 tintes capilares (15
de color moreno y 12 de color rubio), de los cuales se indi-
caba en el prospecto de empleo la presencia de PPD en su
composicion en 12 de los 15 morenos y en 9 de los 12 rubios,
siendo 26 de los mas usados por el publico en general, que se
encuentran con facilidad en grandes superficies y uno cuya
publicidad informa de su dispensacion en Farmacias, como
reclamo de calidad e inocuidad (tabla 2).

Método cualitativo

Hemos utilizado la técnica colorimétrica de deteccion de
PPD. En primer lugar se procede a la dilucién del tinte pro-
blema con alcohol isopropilico en proporcion 1:1 (v/v) yala
preparacion se le anade una solucion reactiva formada por
1 g de vainilla en 15ml de alcohol isopropilico, y poco antes
del analisis se anaden 7,5ml de acido clorhidrico concen-
trado. La solucion control se prepara con 0,5g de PPD o de
sus sales y 10 ml de NH;OH. Para mayor seguridad se puede
preparar una solucion de PPD, que se somete al mismo tra-
tamiento y se usa como control para comparar la tonalidad
obtenida con la que se observa en la solucion problema. A
continuacion se diluye la muestra problema con alcohol iso-
propilico en proporcion 1:1 (v/v), se coloca una gota de la
dilucidn del tinte problema asi preparada sobre un papel de
filtro, se espera un minuto y se anade una gota de la solucion
reactiva (fig. 1). La respuesta positiva consiste en la apari-
cion de un color rojo-ladrillo caracteristico de la presencia
de PPD (fig. 2).

Tabla 2

Relacion de tintes incluidos en el estudio experi-

mental de deteccion de parafenilendiamina

Morenos

1M — G. Belle Color

2M — L. Recital

3M — LL. Color Advance
4M — C. Rojo Fuego

5M — JFM. Negro

6M — F. Negro
7M — N. Negro
8M — G. Ilumia
9M — L. Casting

Rubios

1R — G. Belle Color

2R — L. Recital

3R — LL. Color Advance
4R — N. Rubio

5R — JFM Castano

6R — F. Rubio

7R — C. Eugene perma
8R — G. Nutrisse
9R — L. Excellence

10M — LL. Bano de color
11M — G. Nutrisse

12M — L. Excellence
13M — C. Eugene perma
No indican PPD

1M — S. Country

2M — W. Kolestin

3M — S. Brillance

1R — G. Ilumia
2R — W. Kolestin
3R — S. Brillance

Método semicuantitativo

Con posterioridad hemos procedido a realizar un estudio
semicuantitativo mediante la extraccion del colorante con
etanol 96°, seguido de una identificacion por cromatografia
en capa fina monodimensional. Para ello se introducen en
un tubo de centrifugar 300 mg de acido ascorbico, 3¢ de la
crema o del liquido problema homogeneizado, se produce
un cambio de color, asi como varias concentraciones de PPD
que se utilizaran de control, unas gotas de amoniaco y etanol
96° hasta completar 10 ml. Este tubo se tapa y se centrifuga
a4.000 rpm durante 10 minutos. Se obtiene la separacién en
dos fases.

A continuacion se utiliza una placa de cromatografia de
silice en la que deposita 1 .l de cada solucion problema que
se toma del sobrenadante en varios puntos de partida y de
cada una de las concentraciones de PPD utilizadas como con-
trol. La placa de silice se introduce en una cubeta saturada
con el disolvente adecuado (acetona-cloroformo-tolueno a

Método cualitativo. Adicion de la solucion reactiva
a la solucion problema.

Figura 1
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Método cualitativo. Resultado de la solucion pro-
blema y comparacion con el control.

35-25-40) y se deja desarrollar a temperatura ambiente en
oscuridad hasta que el frente de disolvente haya recorrido
unos 15 cm. Por Ultimo, se saca la placa, se secay se pulve-
riza con un revelador.

La identificacién y cuantificacion se realiza por compa-
racion entre los valores de referencia y las coloraciones
obtenidas para la muestra con la de las sustancias de refe-
rencia depositadas. En la determinacién semicuantitativa se
compara de manera visual la intensidad de la sustancia de
la imagen cromatografica, identificada con una gama patrén
de concentracion conocida de la sustancia de referencia con
la imagen de las soluciones a diferente concentracion de los
productos de referencia.

De los 1.878 pacientes testados el 60,96% (1.145) presen-
taron al menos una respuesta positiva. De ellos 50 (4,36%)
mostraron positividad para PPD, entre los cuales encontra-
mos relevancia positiva en el 66% (33 casos). Este grupo
estaba formado por 38 mujeres (76%) y 12 hombres (24%).
La edad variaba entre 17 y 81 anos, con una media de
38,75 £ 4,48 anos (IC 95%). Las localizaciones mas frecuente
de las lesiones fueron las manos (56%), seguida a distan-
cia por la difusa (21%) y el cuero cabelludo (13%). La alta
frecuencia de lesiones localizadas en el cuero cabelludo
puede estar relacionada con la utilizacion de tintes capilares
que contengan PPD. Los alérgenos que presentaron prue-
bas positivas con mayor frecuencia en el grupo de pacientes
con prueba positiva a PPD fueron: sulfato de niquel (24%),
cloruro de cobalto (9%), mezcla de cainas (9%) y dicloruro
de paladio (8%), de forma similar a lo que se ha descrito
en la poblacion general. Es llamativa la alta frecuencia de
prueba positiva asociada a balsamo del Per( (7%) y mezcla
de fragancias (7%). La mayor parte de los pacientes estu-
diados eran amas de casa (44%). Las actividades laborales
mas importantes fueron peluqueria (14%) y hosteleria (12%).
Hemos encontrado una asociacion con significacion estadis-
tica entre la prueba positiva a PPD y la actividad laboral
relacionada con la pelugueria (p <0,01; OR: 8,49 con IC 95%:
3,60<0R<19,97).

METODO CUALITATIVO

. CONTROL PPD

S| INDICAN LA PRESENCIA DE PPD
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R

e & - v
M kL an 50
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Resultados del método cualitativo de deteccion de

PPD.

Se estudiaron un total de 15 tintes de color castano o moreno
y 12 tintes de color rubio. Este estudio nos permitio identifi-
car la PPD en todos los tintes capilares morenos estudiados,
con independencia de que su presencia estuviera indicada
(en 12) o no (en 3) en la composicion del tinte. Compro-
bamos la presencia de PPD en 6 de los 9 tintes rubios que
indicaban la presencia de PPD en su composicion y en 2 de
los 3 que no la indicaban (fig. 3). La valoracidon semicuan-
titativa mediante cromatografia de capa fina nos permitio
confirmar que la concentracion de PPD utilizada en los tin-
tes capilares de color moreno era superior (0,5-3%) a la de
los tintes rubios (0,1-1%) (fig. 4).

La PPD es un compuesto levemente coloreado que actla
como un intermediario primario en los tintes capilares. Se
oxida por el perdoxido de hidrogeno y se polimeriza con el

METODO SEMICUANTITATIVO

51 INDICAN LA PRESENCIA DE PPD
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Resultados del método semicuantitativo de detec-
cion de PPD.
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aire. La PPD sigue siendo un agente sensibilizante frecuente
y relevante. Aunque durante los afios 1985y 1988 se observo
una disminucion de su frecuencia, estos datos se debian a
los falsos negativos debidos al uso en los trot epicutaneos de
dihidrocloruro de PPD al 0,5% en vaselina®. Una vez reem-
plazada de nuevo por PPD base al 1% en vaselina los indices
de positividad a PPD se sittan alrededor del 3,2%“, aunque
en un trabajo reciente del Grupo Norteamericano de Der-
matitis de Contacto se sitla en el 6,8%°, y en otros paises
llega al 11,5%%. En nuestra serie el 4,36% de los pacientes
con una respuesta positiva mostraban positividad a PPD. Hay
que tener en cuenta que se ha descrito un mayor niUmero de
positividades a PPD en las pruebas epicutaneas cuando se
utiliza Finn Chamber® frente a True TEST®’. Con menor fre-
cuencia se ha descrito urticaria de contacto®, leucoderma
de contacto® y erupciones liquenoides'® por PPD.

La mayor parte de las sensibilizaciones a PPD se producen
por el contacto con tintes capilares, tanto en profesionales
de la pelugueria como en usuarios, hecho que hemos com-
probado en nuestro estudio. En un estudio para valorar la
frecuencia de positividades a PPD y a sus derivados se ha
observado que el 45,4% de 66 pelugueros estaban sensibili-
zados a la PPD. El indice de sensibilizacion a derivados de la
PPD es bastante inferior y se sitta en el 7,2% a PTD, 4,5% a
PAD y 3% a ONPPD''. En la actualidad existe comercializada
una formulacion en espuma con agentes colorantes (Arianor
dyes, Williams Co., United Kingdom) que no ha demostrado
hasta el momento reaccioén cruzada con PPD'2. La sensibili-
zacion profesional por contacto en la peluqueria también
puede estar producida por sulfato de niquel, sustancias
conservantes (metilisotiazolinona, formaldehido), agentes
de superficie (cocamido-propilbetaina, proteinas animales
hidrolizadas) e ingredientes de los perfumes’s.

En el caso de los peluqueros la sensibilizacion se pro-
duce en épocas precoces de su actividad profesional, y en
la mayor parte de los casos obliga a abandonar la profesion.
Como factores favorecedores se han descrito la existencia de
una dermatitis irritativa de manos previa por detergentes,
lociones y humedad. De hecho, la dermatosis profesional
mas frecuente entre los profesionales de la peluqueria es la
dermatitis irritativa'. Por otro lado, los estilistas o técni-
cos en tintes capilares muestran una menor proporcion de
sensibilizaciones a tintes capilares, tal vez por una irrita-
cion cutanea menos significativa al no realizar otros trabajos
como el lavado del cabello™. La dermatitis atopica no actia
como un claro factor favorecedor de la sensibilizacion, y
bajo las mismas condiciones de exposicion la sensibilizacion
a PPD es similar en pacientes atdpicos o no atopicos'®.

Existen pocos trabajos relacionados con la deteccion
de PPD en tintes capilares, y la mayor parte de ellos se
basan en la utilizacién de complejos sistemas de deteccién
cuantitativa basados en cromatografia liquida' o en cro-
matografia de gases y espectrometria de masas'®. También
existen publicaciones sobre deteccion de PPD en fluidos bio-
logicos mediante un analisis idnico, aunque estos sistemas
tienen una aplicacion mas limitada al campo de la medicina
forense'. En nuestra experiencia los métodos cualitativos
y cuantitativos basados en la cromatografia liquida en capa
fina que hemos presentado en nuestro trabajo son senci-
llos y faciles de aplicar en la practica diaria, permitiendo
resultados utiles para establecer la relevancia de las pruebas
epicutaneas?’.

Con ellos hemos podido demostrar la presencia de PPD en
tintes capilares, que esta en relacion con la intensidad de la
coloracion del tinte. Es una constante en los de color oscuro
y su presencia es mucho mas escasa en los de color rubio.
No en todos los tintes se indica en el envase la presencia
de PPD, pero hemos demostrado su presencia en todos los
tintes de color oscuro y a menor concentracion en algunos
de los de color rubio. En nuestro estudio sobre los tintes
capilares de color rubio se ha identificado la presencia de
PPD en un tinte que no indica su presencia (Wella®) y en dos
que si lo indican (Color Cream® y Just for Men Castaio®).

La PPD sigue siendo un agente sensibilizante frecuente en
nuestro medio, por lo que es fundamental seguir mante-
niéndolo en la bateria estandar. El paciente prototipo es
una mujer con eczema de manos, trabajadora o cliente fre-
cuente de las peluquerias, que se sensibiliza por el contacto
con tintes capilares. En nuestro caso hemos encontrado una
relacion estadisticamente significativa (p<0,01; OR: 8,49
con IC 95%: 3,60 <0OR<19,97).

Este estudio revela la importancia clinica y epide-
mioldgica que tiene la identificacion de alérgenos en la
Dermatologia y, de forma mas concreta, en el campo de
la Dermatologia laboral. Por ultimo, es necesario el esta-
blecimiento de normativas internacionales que regulen de
forma estricta la informacion suministrada en los productos
cosmeéticos.
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