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Nanopartikel und ultrafeine Partikel am Arbeitsplatz
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Die Nanotechnologie bietet flir die Industrie, den Haushalt und die Medizin neue Entwicklun-
gen. Anwendungsbeispiele sind der Schutz vor ultravioletter Strahlung in Sonnencrémen
durch Titandioxid-Nanopartikel, die Mdglichkeit der Entwicklung von selbstreinigenden Ober-
flachen, die Anwendung in der elektronischen Industrie oder in Kunststoffen beispielsweise flr
Sportgerate, das Entwickeln schmutzabweisender Textilien, die Hemmung der Geruchsent-
wicklung durch Silber-Nanopartikel in Filtern oder Textilien, die Verbesserung des Korrosions-
schutzes beispielsweise flir Autos und der Einsatz in Diagnostik und Therapie in der Medizin,
um nur einige Beispiele zu nennen.

Was ist unter Nanopartikeln und ultrafeinen Partikeln zu verstehen?

Nanoobjekte weisen in einem bis drei Aussenmassen einen Nanomassstab von etwa 1 nm
bis 100 nm auf.

Nanopartikel haben drei Aussenmasse im Nanomassstab, Nanofasern 2 und Nanoplatt-
chen 1 Aussenmass im Nanomassstab. Bei den Nanofasern wird zusatzlich zwischen Nano-
rohrchen, das heisst hohlen Nanofasern, Nanostabchen, das heisst starren Nanofasern und
Nanodrdhten, elektrisch leitenden Nanofasern, unterschieden. Kohlenstoffnanoréhrchen (Car-
bon Nanotubes) kénnen eine oder mehrere Wande enthalten (SWCNT, Single Walled Carbon
Nanotubes; MWCNT, Multi Walled Carbon Nanotubes). Fir Nanofasern mit einem hohen Ver-
haltnis zwischen Léange und Diameter wird der Ausdruck der High Aspect Ratio Nanoparticles
(HARN) verwendet.

Als ultrafeine Partikel werden Partikel mit einem Durchmesser von bis zu 100 nm verstan-
den, die im Rahmen von Verbrennungsprozessen (Vulkanausbriche, Waldbrande, Feuerung;
Dieselmotoremissionen oder Schweisseremissionen) oder durch die mechanische Bearbeitung
von Werkstoffen entstehen. Nanopartikel und ultrafeine Partikel zeigen eine Tendenz zum
Zusammenballen, das heisst sie kénnen Agglomerate oder Aggregate bilden.

In der Umweltmedizin werden bei Messungen Partikel mit einem Durchmesser von bis zu 10 p
als PM 10 bezeichnet, Partikel mit einem Durchmesser unter 2,5 y als PM 2,5, die Ultrafein-
partikel als PM 0,1. Am Arbeitsplatz wird messtechnisch zwischen einatembarem Staub, al-
veolengdngigem Staub und Nanopartikeln unterschieden.
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Neben der Grésse und der Geometrie der Partikel bestehen weitere Unterscheidungsmerkma-
le von Nanopartikeln, wie die chemische Zusammensetzung, die physikochemischen Eigen-
schaften der Oberflache, die Fahigkeit, reaktive Sauerstoffspezies (ROS, Reactive Oxygen
Species) zu bilden, oder die Loslichkeit in biologischen Medien.

Gefahrdung durch Nanopartikel und ultrafeine Partikel

In Untersuchungen bei Arbeitnehmenden mit Expositionen gegeniber Nanopartikeln im Rah-
men der Nanotechnologie sind bisher in westlichen Industrienationen keine spezifischen Be-
rufskrankheiten beobachten worden. Es bestehen jedoch Hinweise dafiir, dass sich Erkran-
kungen durch Nanopartikel zu einem spateren Zeitpunkt zeigen kénnten, sofern der Einsatz
nicht mit Umsicht erfolgt. Diese Hinweise stammen von experimentellen Untersuchungen, der
Kenntnis einer Assoziation von Umweltbelastungen mit Partikeln und Erkrankungen sowie der
Beobachtung von Lungenfibrosen in einem Betrieb in China bei unglnstigen Arbeitsbedingun-
gen.

Experimentelle Untersuchungen haben gezeigt, dass Nanopartikel und ultrafeine Partikel nach
Inhalation zu Entzindungsreaktionen im Bereich der Bronchien und der Alveolen fihren kén-
nen. Tierexperimentell sind Lungenfibrosen nach Exposition gegeniiber Nanopartikeln beo-
bachtet worden. Nanopartikel kdnnen in Zellen die Produktion von reaktiven Sauerstoffspezies
begiinstigen und haben eine proinflammatorische Wirkung. Untersuchungen haben gezeigt,
dass Nanopartikel als "Trojanisches Pferd" auf der Oberflache problematische Stoffe transpor-
tieren kdnnen, welche in den Zellen toxische Reaktionen auslésen kénnen. Nanopartikel ha-
ben die Fahigkeit zur Translokation, das heisst die Fahigkeit Gewebe zu durchdringen. So
kdnnen Nanopartikel Uber die Alveolen, aber auch Uber den Magen-Darmtrakt und die nicht
intakte Haut in das Blut gelangen und von dort in andere Organe transportiert werden. Expe-
rimentell konnte gezeigt werden, dass Nanopartikel von der Nasenschleimhaut Gber den Ner-
vus olfactorius in das Zentralnervensystem gelangen kénnen.

Tierexperimentell konnte gezeigt werden, dass ein Asthma respektive eine bronchiale Hyper-
reagibilitét durch Expositionen gegeniber Titandioxid oder Goldnanopartikel moduliert wird.
Bei gegentliber Isozyanaten sensibilisierten Mausen fihrte die Einwirkung gegeniber Titandi-
oxid-Nanopartikel zu einer signifikanten Verstarkung der entzindlichen Antwort, die Einwir-
kung gegeniber Goldnanopartikel zusatzlich auch zu einer Verstarkung der bronchialen Hy-
perreagibilitdt. Die Ergebnisse kénnen dafir sprechen, dass ein beruflich bedingtes Asthma
bronchiale durch die Einwirkung gegenliiber Nanopartikeln verschlimmert werden kann (Hus-
sain S. et al.).

Experimentelle Untersuchungen zeigen, dass die Bildung von reaktiven Sauerstoffspezies und
die proinflammatorische Wirkung der Nanopartikel in der Lunge massgeblich vom Stoff re-
spektive von den physikochemischen Eigenschaften der Oberflache abhangen. So induzieren
Titandioxid-Nanopartikel in den Makrophagen nur eine geringe Sekretion von Chemokinen,
mit Siliziumdioxid beschichtete Titandioxid-Nanopartikel jedoch eine starke Chemokin-
Sekretion. Diese Tatsache kann auch dazu genutzt werden, weniger gefahrdende Nanoparti-
kel durch ein geeignetes Coating von Nanopartikeln herzustellen.
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Fiar die Anwendung von Nanopartikeln in der Medizin, aber auch im Rahmen des Arbeitneh-
merschutzes werden Beziehungen zwischen Nanopartikeln und dem Immunsystem unter-
sucht. Bei diesen Beziehungen kann unter Umstanden die sogenannte Corona, welche in bio-
logischen Fllissigkeiten um die Nanopartikel sich bildet, eine wichtige Rolle spielen.

Sowohl im Rahmen der medizinischen Anwendung von Nanopartikeln wie auch fiir die Risiko-
beurteilung im Rahmen des Mutterschutzes stellt sich die Frage der Plazentagangigkeit von
Nanopartikeln. Tierexperimentell konnten bei Mausen nach Exposition gegeniliber Titandioxid-
Nanopartikeln dosisabhdngige Effekte beim Fétus in Niere und Zentralnervensystem beobach-
tet werden. Fragen der Reproduktionstoxizitdat durch Nanopartikel werden weiter untersucht.

Auch Kohlenstoffnanoréhren kénnen zu entziindlichen Reaktionen in der Lunge fihren. Instil-
lationsstudien bei Mausen mit MWCNT haben gezeigt, dass "kurze" MWCNT mit einer Lange
von weniger 5 um dosisabhangig in den Atemwegen zu einer Entztindung, einem Zellschaden,
Granulomen und Fibrosen fithren und ins Interstitium, in die subpleuralen Lymphgefasse und
die Pleura penetrieren kénnen.

Lange Nanofasern koénnen aufgrund ihrer Grosse nicht abtransportiert werden und die
Makrophagen in den Lungen kénnen sie nicht eliminieren. Diese "frustrierten" Makrophagen
sondern vermehrt Entzindungsmediatoren aus, was zu einer chronisch-granulomatdsen Ent-
zUindung fuhrt und allenfalls die Bildung von Tumoren begiinstigen kann.

Aus der Umweltmedizin ist eine Assoziation zwischen der Exposition mit feinen und ultrafei-
nen Partikeln und Entziindungsreaktionen im Bereich der Schleimhaute der oberen und unte-
ren Atemwege und der Alveolen bekannt. Eine Assoziation besteht auch zwischen der partiku-
laren Umweltbelastung und der Morbiditat und Mortalitat von Herz-Kreislauferkrankungen. Fir
diese Assoziation sind verschiedene Mechanismen postuliert worden, wie die Verursachung
von Herzrhythmusstérungen durch die Aktivierung autonomer Nervenendigungen durch Parti-
kel in der Lunge, die Begiinstigung und Destabilisierung von Plaques durch translozierte Na-
nopartikel und/oder die in der Lunge ausgeldste Entziindungsreaktion sowie eine Aktivierung
der Blutgerinnung. Inwiefern diese Erkenntnisse aus der Umweltmedizin auf die Bewertung
einer Gefahrdung durch Nanopartikel im Rahmen der Nanotechnologie Ubertragen werden
kdénnen, bleibt zu kldren.

Beobachtungen beim Menschen

In westlichen Industrienationen sind bisher, wie erwahnt, im Rahmen der Nanotechnologie
keine spezifischen Berufskrankheiten beobachtet worden.

Im Jahr 2009 ist Uber Lungenfibrosen bei Arbeithehmenden in einem Betrieb in China berich-
tet worden. 7 von 8 Arbeitnehmerinnen im Alter von 18 bis 47 Jahre mit einer Exposition im
Betrieb wahrend 5 bis 13 Monaten entwickelten Pneumonien, Lungenfibrosen und Pleuraer-
gisse. Sie hatten in einem Betrieb gearbeitet, in dem eine Farbe auf Basis Polyacrylate mit
Nanopartikeln auf Polystyrol aufgespriiht wurde mit Erhitzung beim Trocknen auf 75 bis 100
Grad. Die Arbeitsbedingungen waren unginstig, der Raum war fensterlos, und die Tire war
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wegen Kalte geschlossen. Wirksame technische, organisatorische und personenbezogene
Massnahmen waren nicht getroffen worden, so war auch die Absaugung defekt. Die Konzent-
ration der Nanopartikel ist unbekannt. Die Autoren gehen davon aus, dass sehr hohe Partikel-
konzentrationen vorlagen. Die Zusammensetzung der Nanopartikel konnten die Autoren beim
Hersteller nicht eruieren. Die Autoren kommen zum Schluss, dass das Auftreten von Lungen-
erkrankungen bei diesen Patientinnen zu Bedenken Anlass gibt, dass lange dauernde Einwir-
kungen gegeniber gewissen Nanopartikeln mit schweren Lungenerkrankungen einhergehen
kdénnten. Zudem halten sie fest, dass wirksame Schutzmassnahmen ausserordentlich wichtig
sind, um die Arbeitnehmenden zu schiitzen. Damit wurde erstmals eine mdgliche Assoziation
zwischen gewissen Nanopartikeln und Lungenerkrankungen beim Menschen beschrieben. Lei-
der konnten keine Messungen durchgefihrt werden, und die genaue Zusammensetzung der
verwendeten Materialien ist vom Hersteller nicht veroffentlicht worden. Es ist damit unklar, ob
die Quantitat der Nanopartikel oder die Qualitdt, wie die physikochemischen Eigenschaften,
fur die Lungenerkrankung eine ursdchliche Bedeutung hatten. Die Studie wird kontrovers dis-
kutiert, und es wird von Experten auch die Meinung vertreten, dass das Krankheitsbild bei
diesen Arbeitnehmenden nicht durch Nanopartikel, sondern durch chemische Komponenten
der Farbe verursacht worden sei.

Gegenwartig wird in Taiwan eine Querschnittsuntersuchung Uber gesundheitliche Effekte bei
Arbeitnehmenden mit Expositionen gegenliber Nanoobjekten als Fallkontrollstudie durchge-
fuhrt. Eine erste Prasentation fand am 5. Internationalen Symposium lber Nanotechnologie
NAOEH 2011 statt. In die Studie sind 227 nanopartikelexponierte Arbeitnehmende und 137
Kontrollpersonen von 14 Betrieben in Taiwan eingeschlossen. Bei der Eintrittsuntersuchung
war bei nanopartikelexponierten Arbeitnehmenden eine Verringerung der antioxidativen En-
zyme und eine Erhéhung kardiovaskularer Marker zu beobachten. In einer Follow-up Studie
nach 6 Monaten waren diese Beanspruchungsparameter nach wie vor verandert. In dieser
Untersuchung wurden erstmals Hinweise auf eine Beanspruchung bei Arbeitnehmenden durch
die Exposition gegenuber Nanoobjekten beobachtet; weitere Untersuchungen sind zum Zeit-
punkt 1 %2 Jahre und 2 2 Jahre vorgesehen.

Sind Carbon Nanotubes krebserzeugend?

Kohlenstoffnanoréhrchen haben strukturelle Ahnlichkeiten mit faserférmigen Stduben wie bei-
spielsweise Asbest. Generell werden Fasern dann als gefahrdend betrachtet, wenn sie sehr
lang sind (insbesondere Uber 20 pm), einen Durchmesser von weniger als 3 pm aufweisen
und im Gewebe, insbesondere im Lungengewebe, biopersistent sind. So wird bei der Messung
von Asbestfasern die Definition der WHO-Faser zugrunde gelegt, das heisst es werden die
lungengangigen Asbestfasern mit einer Lange tber 5 pym, einem Durchmesser unter 3 pm und
einem Lange - zu - Durchmesser - Verhaltnis von Uber 3 : 1 gemessen.

Im Jahr 2008 hat eine Studie aus Edinburgh gezeigt, dass das direkte Einbringen von langen
mehrwandigen Kohlenstoffnanoréhrchen (MWCNT) in das Peritoneum von Mdusen zu Entzlin-
dungen und Granulomen fihrt und der Fremdkorperreaktion bedingt durch lange Asbestfa-
sern ahnlich ist. Die Studie konnte zur Frage, ob CNT in der Lage sind, Mesotheliome zu ver-

Wwww.suva.ch/arbeitsmedizin-factsheets



-5-

ursachen, keine Aussage machen. In einer in Japan durchgefihrten Studie haben mehrwandi-
ge lange Kohlenstoffnanorohrchen (MWCNT) bei direktem Einbringen in das Peritoneum von
Mdusen zu Mesotheliomen gefiihrt. Diese Studien geben Hinweise dafir, dass CNT, insbeson-
dere starre, lange und diinne MWCNT, krebserzeugend sein kénnten. Auf diesem Gebiet ist
die Publikation weiterer Untersuchungen zu erwarten. Ob CNT generell als krebserzeugend
einzustufen sind, ist eine der wichtigen Fragen fiir die Beurteilung einer Geféahrdung von Ar-
beitnehmenden im Rahmen der Nanotechnologie.

Koénnen fiir Nanopartikel Grenzwerte festgelegt werden?

Voraussetzungen flr das Festlegen von Grenzwerten sind bekannte Dosis-Wirkungs-
Beziehungen, moglichst auf der Basis epidemiologischer und experimenteller Untersuchun-
gen. Aufgrund der bisherigen Datenlage liegen noch wenige klare Dosis-Wirkungs-
Beziehungen flr Nanopartikel vor. Zudem stellt sich die Frage, welche Messgrdssen flir den
Grenzwert von Nanopartikeln heranzuziehen waren, wie das Massengewicht, die Partikelzahl,
die Partikeloberflache, physikochemische Eigenschaften der Oberflache oder die Bildung von
reaktiven Sauerstoffspezies. International sind noch keine Grenzwerte fiir Nanoobjekte publi-
ziert worden. In den USA hat das National Institute of Occupational Safety and Health NIOSH
fur Titandioxid-Nanopartikel einen Richtwert von 0,1 mg/m3 (a-Fraktion) vorgeschlagen. In
Grossbritannien wird durch das British Standards Institution BSI flr Kohlenstoffnanoréhrchen
und -fasern ein Richtwert von 0.01 Fasern pro Milliliter empfohlen. Aufgrund der Bewertungen
des NIOSH und des BSI sowie der aktuellen Datenlage wurden in der Grenzwertliste 2011
diese beiden Werte als Richtwerte formuliert. Fir Titandioxid-Nanopartikel kann als Richtwert
0,1 mg/m3 a verwendet werden; fir Kohlenstoffnanoréohrchen und -fasern (Lange tUber 5 pm,
Durchmesser weniger als 3 um, Lange-Durchmesser-Verhaltnis tber 3:1) wird das Einhalten
des Richtwertes von 0.01 Fasern pro Milliliter empfohlen.

Von Seiten der technischen Berufskrankheitenverhlitung hat der Arbeitgeber die Schutzmass-
nahmen zu treffen, welche aufgrund der Eigenschaften von Arbeitsstoffen notwendig sind, das
heisst auch flir Expositionen gegenltiber Nanopartikeln. Die Suva hat auf der Homepage Emp-
fehlungen fur die aufgrund der aktuellen Geféhrdungsbeurteilung zu treffenden Schutzmass-
nahmen aufgeschaltet. Zur Beurteilung von Schwerpunkten mit Anwendung von Nanoparti-
keln hat das Institut de Santé au Travail der Universitat Lausanne das auch von der Suva un-
terstlitzte Nanoinventar erarbeitet.
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Arbeitsmedizinische Vorsorgeuntersuchungen

Das Ziel arbeitsmedizinischer Vorsorgeuntersuchungen sind einerseits die Friiherkennung von
Berufskrankheiten und die Beurteilung der Eignung aufgrund individueller Risikofaktoren, an-
dererseits aber auch das Erkennen neuer Gefahrdungen durch Arbeitsstoffe auf kollektiver
Basis. Die Abteilung Arbeitsmedizin der Suva hat 2009 ein Programm im Rahmen der ar-
beitsmedizinischen Vorsorge fiir Arbeitnehmende mit Expositionen gegeniber Nanopartikeln
respektive gegenliiber Nanoréhrchen entwickelt. Die Untersuchung der Arbeithnehmenden be-
inhaltet eine gezielte Anamnese, eine klinische Untersuchung, Laboruntersuchungen (Hama-
tologie, Leber- und Nierenparameter, Urinstatus), eine Lungenfunktionsprifung, ein Elektro-
kardiogramm sowie alternierend ein Thoraxrontgenbild. Einbezogen werden Arbeitnehmende,
die in der Forschung, im Labor, bei der Pilotproduktion und im Rahmen der Produktion ge-
genuber Nanopartikeln und Nanoréhrchen exponiert sind. Ob in Analogie zu Expositionen ge-
genuber Asbest bei Arbeitnehmenden mit Expositionen gegeniber CNT auch nachgehende
Untersuchungen nach Ende der Exposition durchzuflihren sind, wird aufgrund der weiteren
Ergebnisse zur allfalligen Karzinogenitat von CNT beurteilt werden. Die Basis flir den Einbezug
der Betriebe in die arbeitsmedizinische Vorsorge stellen einerseits das Nanoinventar, anderer-
seits Beobachtungen bei Betriebskontrollen der Arbeitshygieniker und Sicherheitsingenieure
der Suva dar.
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