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Stoffname

Gebrauchsname Chloracetamid
IUPAC-Name 2-Chloracetamid
CAS-Nr. 79-07-2
EINECS-NTr. 201-174-2

Synonyme, Trivial- und Handelsnamen

Chloressigsaureamid
o-Chloroacetamide
2-Chloroacetamide
Mergal AF

Microcide

Struktur- und Summenformel

Strukturformel @)
4
ClI—CH,—C
\
NH-
Summenformel C,H,CINO

Physikalisch-chemische Eigenschaften

Molekularmasse, g/mol 93,5
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4.2 Schmelzpunkt, °C 121

114 - 118

4.3  Siedepunkt, °C 225
Zersetzungstemperatur tber der Schmelz-
temperatur

4.4  Dampfdruck, hPa 0,07 (bei 20 °C)

4.5 Dichte, g/lcm3 keine Information vorhanden

4.6  Loslichkeit in Wasser gut l6slich

90 g/l (bei 20 °C)
170 g/l (bei 40 °C)

4.7  Loslichkeit in organischen leicht 16slich in Dimethylsulfoxid und

Losemitteln N-Dimethylformamid, in Isopropanol 40
g/l (bei 20 °C), in Butanol 35 g/l (bei
20 °C)
4.8  Loslichkeit in Fett keine Information vorhanden
4.9 pH-Wert 3,8-4,1

4.10 Umrechnungsfaktor -

5 Herstellung und Verwendung

5.1 Herstellung

Reaktion von Chloressigsaureethylester mit Ammoniak bzw. Chloracetyl-
chlorid mit Ammoniumacetat.

5.2 Verwendung

Als Konservierungsmittel mit sehr weiter Verbreitung, z. B. in Kosmetika,
Arzneimitteln, Klebern, Haushaltsreinigern und industriellen Olen.

6 Zusammenfassung und Bewertung

Chloracetamid erweist sich bei akuter oraler bzw. dermaler Applikation als
giftig. Die orale LDs, fUr die Ratte liegt bei 138 mg/kg Kérpergewicht und flr
die Maus bei 150 mg/kg Koérpergewicht. Bei der dermalen Applikation von

2 Nr. 8 Chloracetamid Ausgabe 06/2000



400 mg Chloracetamid/kg Koérpergewicht an Kaninchen starben nach 1- bis
3-maliger Behandlung 3 von 5 Tieren.

Chloracetamid wirkt leicht hautreizend, wenn es flr 4 Stunden mit physiolo-
gischer Kochsalzldsung angeteigt auf die geschorene Haut von Kaninchen
appliziert wird. Untersuchungen mit verdiinnten Lésungen von Chloracet-
amid am Kaninchen und Meerschweinchen weisen auf eine hautreizende
Wirkung nach einmaliger Applikation hin. Nach wiederholter Applikation auf
die Kaninchenhaut entwickeln sich entziindliche degenerative Hautveran-
derungen. Chloracetamid besitzt augenreizende Wirkungen. Im Maximie-
rungstest nach Magnusson und Kligman entsprechend der OECD-Richtli-
nie Nr. 406 wirkt Chloracetamid am Meerschweinchen eindeutig hautsensi-
bilisierend, wahrend sich in alteren, nicht den heutigen Prufrichtlinien ent-
sprechenden Untersuchungen kein hautsensibilisierendes Potenzial der
Verbindung gezeigt hat. Somit kommt dem Stoff eine hautsensibilisierende
Wirksamkeit im Tierversuch zu.

In 30-Tage-Versuchen an weiblichen Kaninchen ist es in letalen Dosen
> 25 mg/kg Korpergewicht dosisabhéangig zu Lahmungserscheinungen der
Extremitaten bei der subkutanen und intravenésen Applikation von Chlor-
acetamid gekommen, wéhrend histopathologische Befunde an den Orga-
nen nicht festgestellt worden sind und auch die Urinanalysen normal gewe-
sen sind. Nach Behandlung mit 25 mg/kg Korpergewicht ist der Hamoglo-
bingehalt vermindert gewesen. Alle mit héheren Dosen (50 und 100 mg/kg
Kdrpergewicht) behandelten Tiere sind verendet. In einem entsprechenden
Versuch mit dermaler Applikation sind ab 100 mg/kg Kérpergewicht Fett-
einlagerungen in Leber und Herz und Hamosiderin-Ablagerungen in der
Milz beobachtet worden. Bis zu 10 mg/kg Kérpergewicht/Tag (subkutan
und intraven®s) sind von Kaninchen schadigungslos vertragen worden, 25
mg/kg Korpergewicht/Tag haben bei dermaler Verabreichung noch zu loka-
len, nicht aber zu systemischen Veranderungen gefihrt. In einem 90-Tage-
Futterungsversuch an Ratten ist es bei einer taglichen Dosis von ca. 50
mg/kg Korpergewicht zu verzdgerter Korpergewichtsentwicklung, Leukozy-
tose und bei den mannlichen Tieren zu Hodenschadigungen gekommen,
die auch nach einer 4-w6chigen Nachbeobachtungszeit nur teilweise rever-
sibel gewesen sind. Tagliche Dosen von 10 und 20 mg/kg Kdrpergewicht
sind ohne substanzbedingte Veranderungen vertragen worden. Eine weite-
re Studie an Ratten Gber 3 Monate bestatigt diese Befunde: Mit einer tagli-
chen Dosis von 50 mg Chloracetamid/kg Korpergewicht ist bei den mannli-
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chen Tieren eine deutliche Erniedrigung der Hodengewichte sowie eine
ausgepragte Storung der Spermatogenese erzeugt worden. Die weiblichen
Tiere haben mit einer VergroRerung der Schilddriise reagiert. Auch eine
Dosis von 12,5 mg/kg Korpergewicht hat noch diese Effekte gezeigt, wenn
auch in abgeschwachter Form. Andere substanzbedingte Schadigungen
sind nicht nachgewiesen worden.

Chloracetamid wirkt in vitro im Salmonella/Mikrosomen-Test weder mit
noch ohne metabolische Aktivierung gentoxisch. Auch in vivo im Chromo-
somenaberrationstest am Chinesischen Hamster mit Befundung des Kno-
chenmarks und der Spermatogonien, im Mikronukleustest am Chinesi-
schen Hamster und an der Maus und im Dominant-Letal-Test an der Maus
ist Chloracetamid nicht mutagen. Nur ein in vitro-Fluktuationstest mit Kleb-
siella pneumoniae ist positiv gewesen. Somit kann eine mutagene Wirkung
von Chloracetamid nach den vorliegenden Befunden nicht angenommen
werden.

Die vorliegenden orientierenden Teratogenitatsuntersuchungen an Ratten
mittels einmaliger Applikation (subkutan oder intraperitoneal) an bestimm-
ten Trachtigkeitstagen und in einem Fall Aufzucht der Jungtiere ergeben
keinen Hinweis auf eine teratogene Wirkung von Chloracetamid, jedoch
sind 50 % der Jungtiere nach der Geburt verendet, wenn die Muttertiere mit
einer hohen Dosis (ca. 70 % der LDsy) behandelt worden sind. Werden
mannliche Mause in einem Dominant-Letal-Test einmalig mit einer im Be-
reich der LDsg liegenden Dosis an Chloracetamid intraperitoneal behandelt
und dann in wdchentlichen Abstanden verpaart, so kommt es innerhalb der
ersten 3 Wochen zur Reduzierung des Fertilitdtsindexes, der Anzahl an Im-
plantationen und an lebensfahigen Feten. Bei der Behandlung mannlicher
Ratten mit sonst kaum toxischen Dosen an Chloracetamid (2, 10 und 50
mg/kg Korpergewicht/Tag) Gber 3 Monate wird eine Verkleinerung und Ge-
wichtserniedrigung von Hoden und Nebenhoden bei der hdchsten Dosis
beobachtet. Histopathologisch wird eine starke Stérung der Spermatogene-
se und Zytotoxizitat beobachtet. Am Ende einer Nachbeobachtungszeit von
29 Tagen finden sich Zeichen einer teilweisen Regeneration im Bereich der
Hodentubuli. In einer weiteren Studie, in der mannliche Ratten ebenfalls
tber 3 Monate 12,5 und 50 mg Chloracetamid/kg Koérpergewicht taglich er-
halten haben, treten bei beiden Dosierungen dosisabhéngig Erniedrigun-
gen der Hodengewichte und starke Stérungen der Spermatogenese bis
zum vollstandigen Verschwinden der ausgereiften Spermien auf. Die Er-
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gebnisse zeigen, dass Chloracetamid erhebliche Schadigungen an den
Hoden von Ratten verursacht und die mannliche Fertilitat beim Versuchs-
tier beeintrachtigen kann.

Hohe Dosen von Chloracetamid fihren sowohl in vitro als auch in vivo zu
einer Verringerung des Glutathion-Gehaltes der Leberzellen, zur Steige-
rung der Lipidperoxidation und zu degenerativen Leberveranderungen.

Beim Menschen wirken verdiinnte wassrige Lésungen von Chloracetamid
nicht reizend an der Haut. Es ist jedoch durch zahlreiche Berichte belegt,
dass Chloracetamid Kontaktallergien beim Menschen auslésen kann.

7 Einstufungen und Grenzwerte

Chloracetamid wurde in die Kategorie Rg3 der fortpflanzungsgefahrdenden
Stoffe ,Stoffe, die wegen maoglicher Beeintrachtigung der Fortpflanzungsfa-
higkeit (Fruchtbarkeit) des Menschen zur Besorgnis Anlass geben® in der
TRGS 905 gemall den EU-Einstufungskriterien legal eingestuft und mit
R43 als sensibilisierend gekennzeichnet.

8 Arbeitsmedizinische Empfehlungen

Allgemeine arbeitsmedizinische Vorsorgeuntersuchungen in Anlehnung an
die BG-Vorschrift ,Arbeitsmedizinische Vorsorge* (BGV A4, bisherige
VBG 100). Beachtung der hautsensibilisierenden Wirkung.
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