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Nanomaterialien:
Produktion und
Charakterisierung

In vitro:
Biokinetik und
Toxizitat
Gesundheitliche

Effekte

In vivo:

Biokinetik und
Toxizitat
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Nanomaterialien:

Produktion und Charakterisierung

Nr.

Material

Primérpartikel
[nm]

TiO, (Rutil,
Anatas)

11

TiO, (Rutil,
Anatas)

17

N

Carbon Black

14

CGOz

Doped CeO,
(Na, Al, Mg)

AIOOH,
(Boehmite)

Ti-Zr-Mixed oxide

Ti-Al-Zr Mixed
oxide

ZI‘Oz

Zn0O

BaSO4

37,5

2 Qe® N (o o

SrCO;
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Information Methode
Teilchenform (fiir Primérpartikel, | TEM
Aggregat/Agglomerat) AFM
Partikelgréienverteilung SMPS
{Priméarpartikel, Aggregate, FFF, AUC {nurin
Agglomerate) Lésung)
Staubungsverhalten, Kennzahl LS (in
Lésunghrocken)
Fallrohr
PCS
Chemische Zusammensetzung | TOF-SIMS
{Oberflache, Bulk, Reinheit, XPS
genauere Angaben zur org. ICP-MS
Modifikation / Stabilisierung) AAS,
Elementaranalyse
Spez. Oberflache BET
Dichte ... Pyknometrie
Kristallinitéat/Kristallphasen, XRD, EDX (TEM)
Homeogenitat Elektronenbeugung
Léslichkeit in relevanten Medien
Schiittdichte, spez. Dichte
Agglomeratstabilitét Continuous drop,
Diisenverfahren

Nanomaterialien Charakterisierung
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Produktion und Charakterisierung

1)t Technology services g

~D043601RE102

500:1 50um 100000: 1 D043601TE0S 200nm

TEM-Bild von (mit Ultraschall)
dispergiertem Bohmit (Primarpartikel)

REM-Bild von B6hmit Agglomeraten
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Agglomeratstabilitat
‘ >>> ’
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Freisetzung im Fallrohr

R | — Standardarbeits-
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Epithelzellen (blaue Zellen)
trennen das Donor- vom
Receiverkompartment:
Simulation der Permeation
der physiologischen Barriere
Luft-Blut in der Lunge.

- a

0,4 pn; pore size | *3 ym pore size
*75 000 cells/well, d 7 *75 000 cells/well, d 12
*TEER values > 1000 Qcm? *TEER values > 1000 Qcm?
*Magnification: 100x *Magnification: 100x
Keine morphologischen Unterschiede der Calu-3 Zellen auf
Filtern unterschiedlicher PorengroRe!
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Epithelzellen (blaue Zellen)
trennen das Donor- vom
Receiverkompartment:
Simulation der Permeation
der physiologischen Barriere
Luft-Blut der Lunge.

Permeation Transport durch Aufnahme in
Nanopartikel durch Filter Zellen nach Zellen &
nach 24 Std. [%)] 24 Std. [%] Filterwashout [%]
ZrO; (8.1) 35+45 0 2.7+26
TiO, (1.2) 348 4.1 0 0
AIOOH (5.1) 46.7 £ 19.1 0 0
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Biokinetik und Toxizitat

Vektormodell

Zytotoxizitat, Freisetzung von
Enzymen (LDH, Glucuronidase)

PMA-induzierte ROS-
Freisetzung

(Zellschadigung Radikale O-
“viabiliy metabolism") Spezies (ROS)
ﬁ

Ranking der in vitro Toxizitat von NanoCare-Materialien entsprechend
einem berechneten Summenindex :

BaSO,(10) < AIOOH(5.1) < CeO4(3.1) = Ti/Zr-Ox(6.3) < TiO,(1.2) < CeO,(4.4) < Al/Ti/Zr-Ox (7.3)
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In vivo:

Biokinetik und Toxizitat

GGT

= quartz
= n-TiQ,
= p-TiO,

—+ 0.5 mg/me CeO,

——2 mgfma n-TO2 —&= 25 mg/m? CeO,

@10 mg/m2n-TiC2 —— 10 mgim3 CeQ,

—a— 50 rrg/md n-Tio2

in Bronchoalveolar Lavage Flussigkeit (BALF)
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In vivo und in vitro: L
Vergleichbarkeit
_ _ ®

A % R2=0729 B 0 re=0787 Quartz DQ12

(w/o 1.2 mg AIOOH) (w/o 1.2 mg DQ12)

300 T 300 7] T|02 (1.2)

o o Ti-Zr 6.3)
"'I§ 200 ? 200 CeO, @) Ce0, @4)
7)) 7))

AIOOH .1

100 T /.,. 100 7
o o NaCl ® BaSO, (o)
0 T T T 0 > T T T : . .
0 100 200 300 0 100 200 300 400 500 600
S-vivo S-vivo
30 pg/cell vs. 0.6 mg/lung 120 pg/cell vs. 4.8 mg/lung

Korrelationen in vitro zu in vivo Ergebnissen von sieben NanoCare-Proben;
Summenindex: in vitro von isolierten Alveolarmakrophagen (S-vitro)
in vivo von BALF Analysen von instillierten Ratten (S-vivo)
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OX|koIog|sche Untersuchungen

Nanomaterialien:
Produktion und
Charakterisierung

|:i'cﬁten Screening,

" g von Low-Effect-
Gesundheitlig

Effekte

einigerm
durchm

v Erste Vergleiche zwischen in vivo und in vitro
zeigen gute Korrelationen - !

) klare Abhanglgkelten
von Materialart, -
entration

v Die gleichen, klar definierten N'ahdmaterialien
fur alle Untersuchungen Ex osition, in vivo und
in vitro - '
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Gesundheitsrelevante Aspekte
synthetischer o
Nanomaterialien
Health related Aspects of Nanomaterials
Final Report
Broschiire Wissenschaftlicher Bericht
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Viclen
Dank
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