118 | DGAUM - OGA - SGARM . POSTER

Da die Biobestdndigkeit von Partikeln in vivo nicht ohne Wei-
teres zu bestimmen ist, soll fiir die Uberpriifung der Staubbelastung
an Arbeitsplatzen die stark vereinfachte Annahme, dass die Bio-
bestandigkeit ndherungsweise der Loslichkeit entspricht, zu leicht
tiberpriifbaren Ergebnissen fithren. Fiir die Loslichkeitsversuche
wurden vier unterschiedliche Lésungsmittel (dest. Wasser, 1mol/l
Essigsaure, Ethanol und 0,1 mol/l EDTA-Dinatriumsalz-Lésung)
ausgewdhlt. Zugleich wurde ein reproduzierbares Gemenge aus un-
terschiedlich 16slichen Stauben (NaCl, CaCO,, CaSO,2 H,0, TiO,,
Fe,O,, Carbon Black) prépariert und elektronenmikroskopisch/ther-
moanalytisch charakterisiert, um einen Standard zur Bestimmung
der Einflussfaktoren fiir die Loseversuche zu erhalten.

Ein erster wichtiger Schritt zur Bestimmung der unterschiedli-
chen Staubl6slichkeiten bestand in der Uberpriifung der Bestandig-
keit handelstiblicher in der Praxis fiir Staubmessungen verwendeter
Filtermaterialien (Glasfaser, Polycarbonat und Cellulosemischester)
gegentiber den eingesetzten Losungsmitteln. Glasfiltertiegel dien-
ten hierbei als inerter Vergleich.

Glasfaser- und Polycarbonatfilter werden gegeniiber Wasser,
verd. Essigsdure und Ethanol kaum angegriffen, wohingegen Cellu-
losemischesterfilter ~1 % ihrer Masse verlieren. Der Komplexbildner
EDTA reagiert mit den untersuchten Filtermaterialien und fithrt bei
den untersuchten Filtern zu einer Massezunahme von ~25 %. Um
den Einfluss des Filtermaterials auszuschlieRen, wurden daher alle
Loseversuche des Standardgemenges und dessen Einzelkomponen-
ten mit inerten Glasfiltertiegeln durchgefiihrt. Dabei zeigte sich eine
Loslichkeitsabnahme von NaCl {iber CaSO,-2 H,O, CaCO,, Fe,O,
zu TiO, und Carbon Black. Mit den Erkenntnissen aus den Lése-
versuchen des Standardgemenges werden derzeit reale Arbeits-
platzstdube untersucht, mit dem Ziel eine Standardanweisung zur
Bestimmung l6slicher Anteile der A-Fraktion zu erarbeiten.

A human exposure system for nanoparticle tracking and oxidative stress
hiomarker assessment: Developing a novel methodology for future
occupational applications

H. Graczyk, N. Lewinski, J. Sauvain, M. Riediker
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The lungs are an excellent entry portal for gases and aerosol-trans-
ported nanoparticles (NPs) as they present a high surface area with
thin epithelial barriers in addition to extensive vasculature. Inha-
led NPs can affect health by direct interaction with lung cells and
through transfer to other organs. Negative effects are expected from
catalytically active NPs that can generate oxidative stress, which can
damage cells and launch a cascade of effects, contributing to acute
and chronic diseases. The aims of our current study are 1) to better
understand the extent inhaled NPs translocate into the circulation
and are excreted into urine and 2) the potential of these NPs to
induce oxidative stress markers in the lung lining fluid, followed by
an increase in such markers in circulation and urine.

We will use an open label, controlled, randomized human
volunteer study. Subjects will be assigned to one of two exposure
groups, each consisting of 10 healthy non-smoking volunteers.
Volunteers will inhale, during 40 minute exposure durations,
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either biocompatible NPs that will be labelled for tracking purpo-
ses, or reactive tobacco-smoke NPs as a positive control for the
oxidative stress response. Each volunteer will participate in three
experiments; each at a different exposure level. Biological liquids
(exhaled breath condensate, blood and urine) will be collecteq
before, immediately after, one hour, three hours and 24 hours after
the exposure. Oxidative stress markers will include hydrogen per-
oxide and malondialdehyde in exhaled breath condensate, blood
and urine; 8-hydroxy-2’-deoxyguanosine in urine and total leye]
of anti-oxidants in all biological liquids. To ensure detection of
particles in the biological samples, the highest exposure will be at
around 500 1g/m3, which is estimated to result in a deposited doge
of about 3E11 particles (estimated mass: 76 ug). Preliminary study
results indicate that the current exposure system set up will be suit-
able for generating a sufficient concentration of particles to meet
detection limits in biological samples.

At the conclusion of the study, we will have evaluated the
feasibility of this human exposure system for studying the trans-
location of inhaled NPs. We will also better understand the kinetics
of the oxidative stress response from the initial deposition site to
other biological fluids. The developed methodology will allow for
anon-invasive evaluation of the inhaled NPs target dose. Such in-
formation is important for determining substance-oriented human
health risk, particularly for occupational and pharmaceutical ex-
posure scenarios.
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Zielsetzung: Priméres Ziel dieser In-vitro-Studie war es, die poten-
ziellen DNA- und chromosomenschidigenden sowie zytotoxischen
Effekte von metallischen Eisen-Kobalt-Bor (FeCoB) Nanopartikeln
(NP) auf Fibroblasten zu untersuchen. Des Weiteren wurde unter-
sucht, ob zwei unterschiedliche NP-Beschichtungen (L-Cystein und
Polyakrylsdure) die potentiell gesundheitsschiddigenden Effekte von
FeCoB NP reduzieren bzw. verhindern kénnen.

Methoden: Humane dermale Fibroblasten wurden mit drei NP-
Typen (unbeschichtete FeCoB NP, zwei Oberfliachen-beschichtete
NP: L-Cys-FeCoB NP und PAA-FeCoB NP, jeweilige Partikelgrofie
5-15nm) zu je drei Konzentrationen von 0,1 pg/ml, 1pg/ml und
10pg/ml inkubiert. AnschlieBend wurden Einzel- und Doppel-
DNA-Strangbriiche der Fibroblasten anhand des Comet Assays (tail
intensity), Mikrokern-Formationen entsprechend chromosomaler
Schéadigung anhand des Mikrokerntests und die Inhibition der Zell-
proliferation durch den ATP-Biolumineszenz-Kit quantifiziert.

Ergebnisse: Alle drei NP-Typen (unbeschichtete, L-Cys- und PAA-
beschichtete FeCoB NP) induzierten signifikant mehr DNA-Strang-
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