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M Motivation

Toxikologische Untersuchungen an Nanopartikeln (NP)
bendtigen eine umfassende chemisch-physikalische Cha-
rakterisierung um relevante Informationen tber das zu
analysierende Pulver zu erhalten. Weiterhin ist es not-
wendig das Vorliegen der Partikel in Wasser und physio-
logischen Flussigkeiten genau zu kennen. Die zu entwi-
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Bild 1
Parameter zur Pulvercharakterisierung.

Wie liegen Nanopartikel vor?

Primarpartikel vs.

Bild 2
Begriffsdefinitionen nach DIN 53206.
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Suspensionsherstellung und -bewertung

Da Nanopartikel — falls in den Organismus aufgenom-
men — in Kontakt mit kdrpereigenen Flissigkeiten (Lun-
genflussigkeit, Blut) treten, mussen suspendierte NP be-
trachtet werden. In-vivo- und In-vitro-Experimente stellen
diese Bedingungen nach. Um das Verhalten der NP in
physiologischen Flussigkeiten sinnvoll untersuchen zu
koénnen, ist zundchst die Herstellung und Charakterisie-
rung einer nicht-physiologischen NP-Suspension im ein-
fachsten Fall unter Verwendung von H,0 — notwendig.

M Leistungsangebot

ckelnden Methoden mussen ein standardisiertes Vorge-
hen in der Handhabung und Charakterisierung von Pul-
vern und Suspensionen im Rahmen toxikologischer
Experimente erlauben. Damit bilden sie die Vorausset-
zung fur die Interpretation der in In-vivo- und In-vitro-
Untersuchungen gewonnenen Ergebnisse.
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Bild 3

Zetapotenzial und Agglomerationszustand von TiO, und TiN in Abhangigkeit
vom pH-Wert.

TiN weist andere Oberflacheneigenschaften als TiO, auf,
obgleich es an Luft und in Wasser teiloxidiert vorliegt.
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Bild 4
PartikelgroBenverteilung von TiO,- und TiN-Suspensionen nach Ultraschallbe-
aufschlagung gemessen mittels dynamischer Lichtstreuung (DLS).

Die NP-Suspension ist bei hohen Zetapotenzialbetragen
elektrostatisch stabilisierbar. Dazu muss der pH-Wert der
Suspension angepasst oder Hilfsmittel zugegeben wer-
den. Unter diesen Bedingungen kénnen Agglomerate
mittels Ultraschall zerstort werden, ohne dass es zu einer
Reagglomeration kommt. Die vereinzelten Partikel liegen
jedoch haufig in Form von Aggregaten vor; eine Zerklei-
nerung in Primarpartikel ist in der Regel nicht moglich.
Die auf diese Art und Weise hergestellten Suspensionen
sind langzeitstabil. Dadurch ist eine erhdhte Reproduzier-
barkeit in toxikologischen Untersuchungen gegeben.
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Chemisch-physikalische Nanopartikel-Charakterisierung

- Pulverbewertung als Basis fir alle weiterfiihrenden
Untersuchungen

- Herstellung stabiler, deagglomerierter Nanopartikel-
suspensionen auf Basis der Bewertung von Zetapo-
tenzial und PartikelgroBe

- Beschreibung des Verhaltens in physiologischen Flis-
sigkeiten, insbesondere der Agglomeration und des
Einflusses von Proteinen

Die Methode wurde an Stoffen wie Al,Os;, AIOOH, TiO,,
TiN, WC getestet und verifiziert. Aufgrund des standardi-
sierten Vorgehens ist sie auf viele Partikelsysteme
anwendbar.

Die Handhabung mit NPs in toxikologischen Experimen-
ten wird vereinfacht und reproduzierbar.

Damit ist die Voraussetzung fir das Aufstellen von Kor-
relationen zwischen chemisch-physikalischen Daten und
toxikologischen Ergebnissen gegeben.

M Ziele

- Charakterisierung der Ausgangspulver

- Entwicklung von Nanopartikelsuspensionen fr die
Verwendung in toxikologischen Experimenten

- Studieren des Verhaltens der Partikel in physiologi-
schen Flussigkeiten

Verhalten in physiologischen Flussigkeiten

Die stabile Nanopartikelsuspension wird in physiologi-
sche Flussigkeiten gegeben um das chemisch-physikali-
sche und auch toxikologische Verhalten der Partikel in
diesen Medien zu untersuchen.

Physiologische Flussigkeit
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Agglomeration der Parti-
kel aufgrund zu geringer
elektrostatischer Absto-
Bungskrafte

Stabilisierung und effekti-
ve Verhinderung einer
Agglomeration durch
Albumin bzw. Serum

Ursache:
Elektrochemische Doppel-
schicht um die NP ist in
physiologischen Flissig-
keiten extrem gering

Ursache:

Adsorption von Albumin
an die NP-Oberflache und
Ubertragung der Albu-
mineigenschaften auf das
umhdllte Partikel

Die Anlagerung durch Albumin und damit einhergehen-
de Stabilisierung der Nanopartikel verandert das Erken-
nungsmuster dieser Teilchen fur den Organismus.
Dadurch kénnen Zellaufnahme und toxikologische Wirk-
mechanismen beeinflusst werden.
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