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VORWORT

F iUnf Jahre Forschung, 23 Forschungsgrup-
penmitinsgesamt 111 Forscherinnen und
Forschern, bisher rund 150 Publikationen,
mehrere Preise und Auszeichnungen. Das
nationale Forschungsprogramm «Chancen
und Risiken von Nanomaterialien» (NFP
64), Anfang 2010 mit einem Rahmenkredit
von 12 Millionen Franken gestartet, war ein
beachtliches Unterfangen. Und es verfolgte
ein ehrgeiziges Ziel: Verstehen, wie sich die
ganz besonderen Eigenschaften syntheti-
scher Nanomaterialien moglichst gewinn-
bringend und gleichzeitig moglichst risikofrei
erschliessen lassen.

Synthetische Nanopartikel sind langst ein Teil
unseres Alltags, auch wenn wir uns dessen
oft gar nicht bewusst sind. Sie stecken in ver-
schiedensten Konsumgiitern, in Elektronik,
Textilien und Kosmetika, in Lebensmitteln,
Sportgerdten und Baumaterialien. Sie sorgen
dafiir, dass das Streugewlirz nicht verklumpt,
der Schokoladenguss appetitlich glanzt und
die franzosische Salatsauce schneeweiss ist.
Sie machen verschwitzte Socken geruchsfrei
und Velorahmen leicht und doch superstark.
In der Medizin schliesslich soll ihr gezielter
Einsatz prazisere und nebenwirkungsarmere
Behandlungen ermoglichen.

Im Kleinen liegen grosse Verheissungen.
Dass sich viele Stoffe plotzlich ganz anders
verhalten, wenn sie als winzige Partikel vor-
liegen, war bereits vor dem NFP 64 bekannt.
Goldnanopartikel beispielsweise wechseln
aufgrund einer physikalischen Veranderung
ihre Farbe: Schon die mittelalterlichen Gla-
sermeister wussten, dass das Einschmelzen
winziger Goldteilchen ins Glas Kirchenfenster
in prachtigem Rubinrot ergldnzen liess. Es
sind diese besonderen Materialeigenschaften,
die synthetische Nanomaterialien fiir die
Forschung und fiir die Entwicklung neuer
Werkstoffe und Anwendungen so interessant
machen. Doch bisher gab es wenig verldssliches
Wissen dariiber, in welchem Ausmass ihre
einzigartige Natur die Winzlinge gleichzeitig
auch zu einem Risiko fiir Mensch und Umwelt
werden lasst.

Die am NFP 64 beteiligten Forschungsgrup-
pen haben genau hingeschaut. Sie haben
untersucht, welche Chancen und welche
Risiken mit synthetischen Nanomaterialien

verbunden sind: in Nahrungsmitteln, bei
nanobasiertem Bau- und Isolationsmaterial,
in der Energietechnik und, ganz besonders,
in der Medizin. Sie haben analysiert, in wel-
chem Abschnitt ihres Lebenszyklus — bei der
Herstellung, beim Gebrauch oder bei der
Entsorgung — Nanoteilchen fiir Umwelt und
Gesundheit gefahrlich sein konnten. Sie haben
dafiir verschiedene neue Messmethoden und
Messapparate entwickelt und getestet, mit
neuen Anwendungen experimentiert und
dabei Erstaunliches entdeckt. Zum Beispiel,
dass oft schon geringste Veranderungen der
Partikeloberflache geniigen, um die Eigen-
schaften der entsprechenden Nanopartikel
grundlegend zu verandern.

Nach funf Jahren intensiver interdisziplind-
rer Forschung ist die zunehmend vernetzte
Schweizer Nanoforschungsgemeinde zum
Fazit gelangt, dass die Chancen die Risiken
synthetischer Nanomaterialien iiberwiegen.
Oder besser: Dass die genaue Kenntnis syn-
thetischer Nanomaterialien dabei helfen kann,
sich der einzigartigen Eigenschaften dieser
Stoffe zu bedienen, um vorhandenes Gefahr-
dungspotenzial in weitere Chancen zu ver-
wandeln. Gleichzeitig zeigt das NFP 64 —und
das ist genau so wichtig — aber auch deutlich
auf, wo weiterhin Wissensliicken bestehen
und zusatzliche Forschungsanstrengungen
unabdingbar sind. Und dass nachhaltige In-
novation und Sicherheitsforschung Hand in
Hand gehen miissen.

Denn die Nanotechnologie wird uns, als viel-
seitige Querschnitttechnologie, auch in Zu-
kunft begleiten. Das vom NFP 64 erarbeitete
Wissen wird wesentlich dazu beitragen, ihr
Anwendungspotenzial fiir Technik, Wirtschaft,
Medizin und Gesellschaft auszuschopfen,
ohne dass der Mensch und die Umwelt dabei
zu Schaden kommen. Die folgenden Seiten
geben einen Uberblick iiber die wichtigsten
Highlights, Einsichten und Empfehlungen an
Industrie und Forschung im Hinblick auf den
geeigneten Umgang mit Nanomaterialien von
der Herstellung tiber den Gebrauch bis hin
zu ihrer Entsorgung.



WAS IST NANO?

Nanomaterialien: Das Wichtigste in Kiirze
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1. Haarspalterei

Nano kommt vom griechischen Wort fiir
Zwerg und das besagt eigentlich schon
alles: Nanoteilchen sind sehr sehr klein.
Wie klein die Winzlinge tatsachlich sind,
ibersteigt unsere Vorstellungskraft. Oder
kdnnen Sie sich die Aussage «Tausend
mal kleiner als die Breite eines Haares»
bildlich vorstellen? Anschaulicher ist
folgender Vergleich: Im Verhaltnis zu
einer Orange ist ein Nanoteilchen etwa
so gross wie die Orange im Verhaltnis zur
Erdkugel.

3. Draussen vor der Tiir

Die Nanotoxikologie untersucht, welche
Folgen es hat, wenn der Mensch oder
Tiere und Pflanzen mit synthetischen
Nanopartikeln in Kontakt kommen.
Nanopartikel sind so klein, dass sie durch
Zellen und Gewebe hindurch schliipfen
kdnnen. In den menschlichen Kérper
gelangen Nanoteilchen iiber vier Haupt-
eintrittspforten:

Uber die Haut: Die (unverletzte) Haut, die
von mehreren Schichten toter Hornzel-
len bedeckt ist, besitzt eine sehr gute
Barrierefunktion, die es normalerweise
selbst kleinsten Teilchen verunméglicht,
durch sie hindurch in lebende Hautzellen
einzudringen und von dort ins Blut zu
gelangen.

Uber die Lunge: Die Lunge mit ihren

fein verdstelten (fraktalen) Luftweg-
strukturen, an deren Ende millionenfach
Lungenbldschen vorhanden sind, ist die
Haupteintrittspforte. Nach Ablagerung
in den Lungenbldschen kénnen die
Nanopartikel ins Blut gelangen und iiber
dieses im menschlichen Organismus
verteilt werden.

Uber den Verdauungstrakt: Neben der
Haut stellen der Verdauungstrakt und
insbesondere die Darmschleimhaut eine
weitere Gewebebarriere dar. Uberwinden
Nanopartikel diese Barriere, so kénnen
sie ins Blutgefdsssystem geraten und von
dort wiederum im ganzen Organismus
verteilt werden.

Uber den Blutkreislauf: Mittels Injek-
tionen kénnen Nanoteilchen in den
Blutkreislauf gelangen. Das Blut ist somit
eine «kiinstliche», aber ebenfalls wichti-
ge Eingangspforte.

Umweltorganismen wie Tiere und
Pflanzen kdnnen Nanopartikel iiber

das Wasser, den Boden oder die Luft
aufnehmen.

Meter (m)=1m

Millimeter (mm) =0,001m (1073)
Mikrometer (um) = 0,000001m (107)
Nanometer (hm) =0,000000001m (107)

Pikometer (pm) =10 m
Grossenordnung atomarer
Strukturen: Elektronen

Femtometer (fm) =10"m
Dimension der Kernmaterie: Protonen

Attometer (am) =10"8m
Grossenordnung der Quarks

2. Erbsen zdhlen

Eine Erbse mag der anderen gleichen.
Unter den Begriff Nanoteilchen hingegen
fallen Partikel verschiedenster Form und
Grosse, die zudem sehr unterschiedliche
chemische, physikalische und geomet-
rische Eigenschaften aufweisen kénnen.
Nanopartikel kénnen wiirfel-, kugel-,
zylinder, plattchen- oder faserférmig
sein, wasserloslich oder nicht.

Chemische Unterscheidung:

Organische Nanopartikel: z. B. Liposo-
me, polymere Vesikel

Anorganische Nanopartikel: Fullerene;
Kohlenstoff-Nanor6hrchen, Carbon black
(Industrieruss); Metalle und Metall-
oxide, Halbleiter (z. B. Silizium)

Viel Spielraum
nach unten

Der renommierte Physiker
und Nobelpreistrager Richard
Feynman sagte schon 1959 die
Herstellung und Anwendung
funktionaler Strukturen im
Bereich der Atome und der
Molekiile voraus:

«There’s plenty of room at the
bottom.»

virusartige N.

Lipidnanopartikel

spharische N.

metallische N.

Nanoplattchen

Silika-Nanopartikel
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Herstellung

4. So oberflachlich

Aus dem All gesehen, ist unsere Erde eine
glatte Kugel. Aber wir wissen: Auf ihrer
Oberflache gibt es Berge, Ebenen, Wiisten
mit Diinen und zerkliiftete Téler. Genauso
vielformig kann sich auch die Oberflache
von Nanopartikeln prasentieren. Bei

sehr kleinen Nanopartikeln zum Beispiel
befinden sich bis zu 50 Prozent der Atome
an der Oberfldche - hier kénnen Proteine
andocken. Die Auswirkung solcher Ober-
flachenphanomene ist oftmals wichtiger
als die physikalischen Prozesse, die im
Innern der Nanoteilchen vor sich gehen.
So weiss man, dass sich Nanopartikel,
sobald sie in Kontakt mit biologischen

5. Auf Mission

Synthetische Nanopartikel sind kiinst-
lich hergestellte nanoskalige Teilchen,
die gezielt mit neuen Eigenschaften
und Funktionalitdten ausgestattet sind.
Meist werden sie fiir eine spezifische
Anwendung in einen festen, fliissigen
oder pulverférmig vorliegenden Ver-
bundstoff integriert.

Die solcherart auf Mission geschickten
Winzlingstruppen haben vielfalti-

ge Anwendungsfelder. Sie werden
beispielsweise im Konsumgiiterbereich
(Lebensmittel, Textilien, Kosmetika,
Sport- und Freizeitbereich) eingesetzt,
im Werkstoffbereich (Baumaterialien,
Autoindustrie), im Umweltbereich
(Landwirtschaft, Energiespeicherung
und -erzeugung, Wasseraufbereitung
und Abwassersysteme) und in der
Medizin.

EU-Definition: Die EU-Kommission hat
2011 eine erste Empfehlung fiir eine
Rahmendefinition fiir Nanomaterialien
vorgelegt: Als solche sind all jene Mate-
rialien zu bezeichnen, welche Partikel in
ungebundenem Zustand, als Aggregate
oder Agglomerate enthalten und bei
denen mindestens 5o Prozent der
Partikel in mindestens einer Dimension
eine Grosse von zwischen 1 und 100
Nanometer aufweisen.

Gebrauch
»
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Systemen kommen, sogleich einen
ganzen Kranz von Proteinen zulegen.
Diese Proteinkorona beeinflusst die
Wechselwirkung zwischen Nanopartikeln
und ihrer Umgebung, beispielsweise mit
lebendigen Zellen.

Die Oberfldchenbeschaffenheit und die
relativ zur Masse grosse Oberflache von
Nanopartikeln sind neben ihrer Grosse
wichtige Griinde fiir ihr besonderes
Verhalten in biologischen Systemen.
Nanopartikel kénnen beispielsweise viel
leichter in lebende Zellen eindringen
und in diesen pathologische Reaktionen
auslosen.

Die Hoffnung ist, dass sich diese neuen
nanospezifischen Eigenschaften fiir die
Forschung und fiir innovative Anwendun-
gen nutzen lassen: Indem die Oberflache
von synthetischen Nanopartikeln gezielt
verdndert wird, kann beispielsweise ihre
Stabilitdt verbessert, ihre Wasserloslich-
keit beeinflusst oder ihre biologische
Wirkung gesteuert werden. Genau dieser
verdnderten Wechselwirkung mit ihrer
Umgebung wegen kdnnten Nanopartikel
aber auch zu einem Risiko fiir unsere
Gesundheit und die Umwelt werden.

CHEMIE MEDIZIN/ KONSUM-
e Wirkstoffsuche GESUNDHEIT PRODUKTE
* Synthese/Katalyse e Diagnostik o Kosmetik
* Sensoren o Therapie e Sonnenschutz
* Prozessiiberwachung o gezielte Freisetzung o Bakterizide Textilien
von Wirkstoffen e Verpackungen
ELEKTRONIK UMWELT ENERGIE
e Elektronisches Papier e Abwasserreinigung ® Batterien
e Displays * Photokatalyse ¢ Brennstoff- und
e Speicher e Umweltiiberwachung Solarzellen
e Sensoren
e Biochips
OPTIK BAUINDUSTRIE AUTOMOBIL
e Photonik o Baustoff-Verbes- * Kratzfeste Decklacke
e optische Speicher serung (mechanische * Schaume, Polymere
e Lichttechnik Eigenschaften) * Korrosionsschutz
e saubere Oberflachen * Sensoren
e |solation o Katalyse (Verbrennung,
o Korrosionsschutz Abgas)

Entsorgung

—> Luft

\l Gewadsser

.
[
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KAPITEL |

'W‘eﬂ sie so klein sind, vor allem aber wegen
ihrer chemischen und physikalischen
Eigenschaften interagieren Nanoteilchen auf
sehr vielfdltige und komplexe Weise mit ihrer
Umwelt. So legen sich die winzigen Partikel
einen Kranz aus Proteinen zu, sobald sie in
ein biologisches System, beispielsweise den
menschlichen Korper, eindringen. Wie ein
Tarnanzug verandert diese aus der Umgebung
adsorbierte Proteinkorona die Identitdt und
Wirkungsweise der Teilchen. Wie genau die
Winzlinge durch biologische Barrieren gelan-
gen, welchen Pfaden sie folgen, ob sie sich in
Geweben ansammeln oder am Ende wieder

WIE HARMLOS SIND
DIE WINZLINGE?

Auch wenn die Chancen iiberwiegen: Hinweisen auf mégliche
Risiken gilt es weiterhin sorgfaltig nachzugehen - eine iiber-
eifrige Regulierung hingegen wadre kontraproduktiv.

ausgeschieden werden, haben verschiedene
NFP-64-Projekte untersucht. Die Frage, die
dabei im Hintergrund steht, ist stets dieselbe:
Stellen synthetische Nanopartikel ein Gesund-
heitsrisiko dar?

Wenn Nanoteilchen eingeatmet werden, lagern
sie sich hocheffizient auf der Lungenoberfldche
ab. Was dann passiert, interessiert Marianne
Geiser Kamber vom Institut fiir Anatomie der
Universitdt Bern, und zwar ganz besonders,
wenn es um die unbeabsichtigte Inhalation bei
Konsumprodukten geht, die bereits im Handel
erhaltlich sind: um den Impragnierspray fur
die Schuhe, der Nanopartikel enthalt, bei-
spielsweise. Denn gerade hier konnen auch
besonders empfindliche Bevolkerungsgruppen
betroffen sein: Kinder, schwangere Frauen,
dltere Leute oder Menschen, die bereits an
einer Erkrankung der Atemwege leiden, wie
Asthmatiker und Raucher: «Das sind die
Leute, die wir schiitzen und auf die allfdllige
Gesetze und Regulationen ausgerichtet sein
miissen», sagt Geiser.

Tief in der Lunge

Unter Marianne Geisers Leitung hat eine
interdisziplindare Gruppe eine In-vitro-Mess-
kammer entwickelt, in welcher die Wirkung der
Ablagerung verschiedener Nanopartikel auf
gesunde und kranke Zellen der Luftwegswand
realitdtsnah untersucht werden kann. Mit
Hilfe des portablen und an jede Partikelquelle
anschliessbaren Testsystems konnte das Team
von Geiser zeigen, dass die Luftwegsoberflache
— mit ihren Flimmerhaaren und komplexen
Zellschichten ein hochdifferenziertes Gewebe
— bei gesunden Menschen souverdn auf die
winzigen Eindringlinge reagiert. Offen bleibt
die Frage, wie sich eine fortwahrende Expo-
sition auf die Dauer auswirken konnte: « Wir
haben ein enorm robustes Reinigungssystem
in der Lunge. Aber wir konnen es tiberlasten»,
sagt Geiser.

Erst recht gilt das, wenn die Luft am Ar-
beitsplatz durch Nanopartikel belastet ist.
Michael Riediker vom Institut fiir Arbeit und
Gesundheit der Universitat Lausanne hat
in einer Inhalationskammer simuliert, was
passiert, wenn Arbeitende die nanopartikel-
haltigen Metalldampfe einatmen, die z.B.beim
Wolfram-Inertgasschweissen entstehen. Er
fand im Blut, im Urin und im Ausatmungs-
kondensat Hinweise auf oxydativen Stress
— die Schweissdampfpartikel versetzen das
Abwehrsystem der Zellen in der Lunge also in
Aufruhr: «Keine gesunde Person fallt deswegen
tot um, aber sicher sind diese Schweissdampfe
genau so schadlich, wie wenn jemand raucht
oder in einer stark verschmutzten Stadt lebt»,
sagt Riediker. Konkrete Massnahmen beim
Arbeitsschutz seien also sicher angebracht.

Damit das Salz besser rieselt

Auch iiber den Magen und den Darm gelangen
Nanoteilchen in den menschlichen Korper.
Und nicht immer tun sie dort, was von ihnen
erwartet wird. Hanspeter Ndgeli vom Institut
fiir Veterindrpharmakologie und -toxikologie
der Universitat Zurich, wollte mit seinem
Projekt untersuchen, wie sich verschiedene
nanopartikelhaltige Lebensmittelzusatzstoffe
auf das Immunsystem des Darmes auswirken.
Als neutrale Referenzsubstanz verwendete er
Silikapartikel. Sie gelten als sicher und werden



pulverférmigen Lebensmitteln routinemassig
als Rieselhilfe (E551) beigemischt, sorgen
also etwa dafiir, dass die Fertigsuppe und die
Streuwtirze nicht kKlumpen. Anders als erwartet,
versetzten aber nicht die Metalloxid-Partikel
—wie das Titandioxyd, dank dem die franzo-
sische Salatsauce oder die Zahnpasta schon
weiss glinzen — die dendritischen Zellen der
Darmschleimhaut in Alarmbereitschaft, son-
dern die Silikapartikel. Es sind diese in die
Darmschleimhaut eingebetteten Immunzellen,
die als erste Fremdmaterialien aufspiiren
und im Bedarfsfall eine Entzindungs- bzw.
Immunreaktion gegen krankmachende Keime
auslosen. Die dendritischen Zellen fiir die
In-vitro-Versuche wurden aus Knochen-
markstammzellen von Mausen differenziert,
verladssliche Riickschliisse auf den Menschen
sind also noch nicht moglich. Trotzdem emp-
fiehlt Ndgeli, den Einsatz von Silikapartikeln
als systematischem Lebensmittelzusatz zu-
mindest vorlaufig neu zu bewerten.

Teilweise Entwarnung gibt dafir Michael
Zimmermann vom Institut fiir Lebensmittel-
wissenschaften, Erndhrung und Gesundheit
an der ETH Ziirich. Mit Darmzelllinien und in

Michael Zimmermann
ETH Ziirich

Tierstudien hat er untersucht, ob der Konsum
von Lebensmitteln, die mit nanostrukturierten
Eisenverbindungen angereichert sind, schad-
lich sein konnte. Eisenmangel ist die meistver-
breitete Erndhrungskrankheit der Welt, fast
ein Drittel der Weltbevolkerung leidet daran.
Die Anreicherung von Lebensmitteln mit Ei-
sen konnte da eine wirksame Strategie sein,
gelingt mit den verfiigbaren Eisenpraparaten
aber nur sehr schwer. Dass die Verkleinerung
der Eisenverbindungen in den Nanometerbe-
reich eine neue Generation von eisenhaltigen
Eisenzusatzen ermoglicht, die rasch absorbiert
werden und geschmacklich neutral sind, hat
bei der Lebensmittelindustrie deshalb grosses
Interesse geweckt: «Alle warten nun darauf,
ob es auch sicher ist», sagt Zimmermann.
Seine Studien deuten — zumindest bei Tieren
— darauf hin: kein oxydativer Stress in den
Zellstudien, keine Eisenansammlungen oder
Gewebeschdden bei den Versuchstieren. Statt
dessen gibt es erste Hinweise darauf, dass
die Nano-Eisenverbindungen durch keine
Nebenpforten schliipfen, sondern demselben
Absorptionsweg folgen, wie herkommliche mit
der Nahrung verabreichte Eisenprdparate.
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Tiir und Tor gedffnet

Was aber, wenn Nanoteilchen korpereigene
Abwehrmechanismen und Schranken gar
nicht erst zu iiberwinden brauchen, weil der
Mensch selber sie ihrer vielversprechenden
Eigenschaften wegen tief in den Korper ein-
bringt? Martin Frenz vom Institut fiir ange-
wandte Physik an der Universitat Bern hat
einen besonders heiklen Fall untersucht. Fur
nahtlose Gefassverbindungen im Gehirn, zum
Beispiel bei der Behandlung von Aneurysmen,
werden in Tierexperimenten mit Nanoparti-
keln und Proteinen angereicherte «Pflaster»
eingesetzt und laserbestrahlt: «kMan muss sich
das Ganze etwa so vorstellen, wie das Braten
eines Spiegeleis», erklart Frenz, «der Farbstoff
in den Nanopartikeln absorbiert das Licht und
dadurch wird ein thermischer Effekt ausge-
10st, der die Proteine im «Pflaster» mit den
Proteinen der Gefasswand verbindet.» Ohne
Nanopartikel ware dieser Klebstoff nicht stabil.
Doch was passiert mit ihnen, wenn sich das
biologisch abbaubare «Pflaster» auflost? Mit
einem interdisziplindaren Team von Biologen,
Chemikern, Medizinern und Physikern und
mithilfe von modernsten optischen und elek-

Marianne Geiser Kamber
Universitat Bern

tronenmikroskopischen Methoden hat Frenz
untersucht, wie sich zwei spezielle Typen von
Nanopartikeln im Gehirngewebe verteilen und
welche biologischen Reaktionen sie auslosen.
Beide Typen wurden von den Abwehrzellen
des Gehirns aufgenommen, bei beiden Typen
reagierten diese Zellen voribergehend mit
oxydativem Stress: «Nach dem gegenwartigen
Stand unseres Wissens konnen wir aber sagen,
dass die Wahrscheinlichkeit, dass es zu Zell-
schadigungen kommt, relativ gering ist», sagt
Frenz. Fir ihn ist deshalb Kklar: «Die Chance,
dass diese nahtlose Gefassverbindung eines
Tages auch in der Humanmedizin moglich
wird, iberwiegt das Risiko.»



KAPITEL I

Dass Nanoteilchen uberallhin gelangen
und selbst Zellbarrieren iberwinden
koénnen, macht sie zur potenziellen Gefahren-
quelle. Dies lasst sich aber auch im positiven
Sinne ausniitzen. Der Empa-Forscher Peter
Wick untersuchte in seinem NFP-64-Projekt,
wie Nanopartikel iber die Plazenta von der
Mutter zum ungeborenen Kind gelangen. In

WENN DAS RISIKO
ZUR CHANCE WIRD

Das NFP 64 zeigt: Aus der Erforschung der Risiken ergeben
sich immer wieder erfolgversprechende Anwendungen.

Zusammenarbeit mit dem Universitatsspital
Zirich und mithilfe von gespendeten mensch-
lichen Plazentas hat sein Team im Labor
den miitterlichen und den foétalen Kreislauf
simuliert, auf der miitterlichen Seite Poly-
styrolpartikel verschiedener Grésse und mit
verschiedenen Oberflichenladungen injiziert
und dann beobachtet, welche davon wie und
wie schnell die Plazentabarriere iiberwinden,
wie sie ins plazentare Gewebe gelangen, sich
dort verteilen und dessen Zellfunktionalitat
beeinflussen.

Wenig tiberraschend durchdringen kleine-
re Partikel die Plazentabarriere besser als
grossere. Die Werte sind aber nicht fir alle
Nanoteilchen gleich, sie variieren je nach
deren Grosse, chemischer Beschaffenheit
und Oberflachenladung: «Wie diese drei Fak-
toren zusammenhangen und welche Trans-
portmechanismen hier genau im Spiel sind,
lasst sich noch nicht sagen», erklart Wick.
Doch neben vielen offenen Fragen, zeichnen
sich auch vielversprechende Moglichkeiten
fiir nanomedizinische Anwendungen ab. So
konnte man Medikamente, deren Wirkstoff fur
die Mutter bestimmt sind und die dem Kind
schaden kénnten, an Nanopartikel anbinden,
von denen man weiss, dass sie die Plazenta
nicht durchdringen. Oder gesundheitliche
Probleme wiirden bereits vor der Geburt
direkt in der Plazenta therapiert und damit

das Risiko von Frihgeburten vermindert. Das
ist allerdings Zukunftsmusik und bedarf noch
etlicher Jahre Forschung.

Den Einbrecher an der Tiir abfangen

Ein Fazit des NFP 64 ist fiir Peter Wick die
Einsicht, dass es der falsche Ansatz ist, nur
nach der Schadlichkeit synthetischer Nano-
partikel zu fragen: «Die Frage muss vielmehr
lauten: Konnen wir sie so herstellen, dass der
Nutzen die Risiken tiberwiegt?» Genau das
hat Francesco Stellacci vom Institut fir Ma-
terialwissenschaften der EPFL in Lausanne
getan. Ziel seines Projektes war es, die Natur
zu kopieren und Nanoteilchen so zu verdndern,
dass sie Medikamente zielgenau und ohne die
Zellmembran zu verletzen ins Innere bestimm-
ter Zellen transportieren. Genau so machen es
Viren, die genetisches Material in eine Zelle
schleusen und dort dann die Kontrolle tiber-
nehmen. Fir sein Forschungsprojekt hat die
Forschergruppe um Stellacci Gold-Nanopar-
tikel mit einer Hiille aus wasserabweisenden
und wasserbindenden organischen Molekii-
len umgeben. Sie hat dabei zeigen konnen,
dass schon minimste Verdanderungen in der
molekularen Anordnung auf der Oberfldche
die Toxizitat der Nanopartikel neutralisieren.
Eine noch gréssere Uberraschung hielt die
Untersuchung der Wechselwirkung zwischen
Nanoteilchen und Viren bereit: Dabei zeigte
sich namlich, dass bestimmte Partikel dazu
eingesetzt werden konnen, virale Infektionen
zu unterdriicken. Wie das geht, erklart Stellacci
so: «DerVirus ist wie ein Einbrecher, die Zelle,
in die er eindringen will, das Haus. Die heute
verfliigbaren Virenmittel fangen den Dieb,
wenn er bereits in die Wohnung eingestiegen
ist und alles durcheinander gebracht hat. Die
Nanoteilchen hingegen tiberrumpeln ihn noch
vor der Hausttir.» Die Aussicht, Viruskrankhei-
ten — dazu gehoren so todliche Seuchen wie
Zika, Ebola und Denguefieber — mithilfe von
Nanoteilchen eines Tages genau so wirksam
bekampfen zu konnen wie bakterielle Infekte
mit Antibiotika, begeistert Stellacci: «Aber der
Weg bis zur Zulassung eines Medikaments
ist lang.»

Auch Barbara Rothen-Rutishauser, die am
Adolphe Merkle Institut der Universitdt Frei-
burg forscht, bedient sich einer potenziell
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Francesco Stellacci

EPF Lausanne

gefdahrlichen Eigenschaft von Nanoparti-
keln. Allergisches Asthma beruht auf einer
Uberreaktion des Immunsystems, die genau
dort vor sich geht, wo diese kleinen Teilchen
hingelangen, wenn sie eingeatmet werden:
in den kleinen Luftwegen und Alveolen der
Lunge. Wiirde man Nanopartikel mit einer
Portion Medikament befrachten, bevor man
sie auf die Reise in die Lunge schickt, dann
konnte man das Asthma genau am Ort des
Geschehens bekdmpfen: effizient und ohne
Nebenwirkungen.

Dasist das Endziel. Auf dem Weg dahin gibt es
viel zu tun. Barbara Rothen-Rutishauser und
ihr Team haben eine ganze Reihe von Material-
optimierungen, Zellexperimenten, 3D-Gewe-
bemodellen und Tierversuchen mit einem als
Nanotrager geeigneten Material gemacht. Ihre
Wahl fiel auf nichttoxische Goldpartikel mit
unterschiedlichen Oberflichenladungen. Wie
verhalten sich die Immunzellen in der Lunge,
wenn sie mit diesen Fremdkorpern in Kontakt
kommen? Kénnen sie die Partikel aufnehmen
und verarbeiten, und welche Rolle spielen
dabei deren Grosse und die Oberflache? Es
hat sich bei diesen mehrfach ausgezeichneten
Arbeiten gezeigt, dass bestimmte Partikel in

®
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den Lymphknoten der Maus tatsachlich eine
Immunreaktion auslosen konnen. Was mit den
Teilchen passiert, wenn sie ihren Auftrag er-
fiillt haben, ob sie in der Zelle verweilen oder
ausgeschieden werden, bleibt offen. Und der
Weg von der Maus zum Mensch ist noch lang.
So viel kann Barbara Rothen-Rutishauser
aber schon jetzt sagen: «Vor Nanomaterialien
braucht man keine Angst zu haben, aber man
muss verantwortungsvoll damit umgehen. Und
eine Inhalation wiirde ich, wenn sie nicht fiir
eine medizinische Anwendung gewollt ist,
eher vermeiden.»

Nanotherapeuten

Synthetische Nanopartikel als Therapeuten
einsetzen will auch Caroline Maake vom Anato-
mischen Institut der Universitat Ziirich. Heute
sind Patienten, die an chronisch-entziindlichen
Darmkrankheiten wie Morbus Crohn oder
Colitis Ulcerosa leiden, auf Medikamente mit
schwerwiegenden Nebenwirkungen angewie-
sen. Wiirde es gelingen, diese Arzneimittel in
biologisch abbaubare Nanokapseln zu verpa-
cken und nur genau dorthin zu leiten, wo sie
ihre Wirkung entfalten sollen, wire das fiir




die Darmkranken ein riesiger Gewinn. Maakes
Arbeiten sind Teil des grossen europdischen
ERA NET EuroNanoMed-Forschungspro-
jektes, das noch am Laufen ist. Sie hat mit
ihrem Team mikroskopische Analysen von
Mausgewebeproben beigesteuert und unter-
sucht, welche Nanotradger in welcher Grésse
und Konzentration sich am besten als Kuriere
eignen ohne unterwegs Schaden anzurichten
und tiber welche Pfade die meisten von ihnen
ans Ziel gelangen. Eine eindrickliche Einsicht
war fiir Caroline Maake dabei, dass kleinste
Unterschiede in der Grosse der Teilchen rie-
sige biologische Auswirkungen haben kénnen.
Noch bleiben, nicht zuletzt fiir die Finanzie-
rung der aufwendigen Zulassungsverfahren
von Medikamenten, viele Hiirden zu nehmen,
bevor dereinst wirklich ein nebenwirkungs-
armes Nanomedikament fiir die unheilbaren
Darmentziindungskrankheiten zur Verfigung
steht, an der in westlichen Landern immer
mehr Menschen leiden. Maake ist liberzeugt:
«Hier konnen diese Partikel wirklich etwas
bringen.»

Beatrice Beck Schimmer vom Institut fiir Ands-
thesiologie des Universitatsspitals Zuirich wird
ihr kaum widersprechen. Sie setzt in ihrem

Projekt Nanomagnete ein, um damit poten-
ziell schadliche Stoffe wie Metalle oder durch
Zellen oder Pathogene produzierte Proteine
aus dem Blut zu filtern. Auf hochmagnetische
kohlenstoffbeschichtete Eisenpartikel bindet
sie dafiir eine ganze Putzmannschaft von An-
tikorpern, die die unerwiinschten Substanzen
einfangen sollen. Am Ende holt ein Magnet
die Teilchen samt ihrer Beute wieder aus dem
Blut. Der ganze Reinigungsprozess geschieht
ausserhalb des Korpers.

Auch hier ist eine klinische Anwendung
am Menschen das Langzeitziel. Fiir Beck
Schimmer und ihr Team ging es zuerst ein-
mal darum, anhand von Zellmodellen und
In-vivo-Studien herauszufinden, welche Par-
tikel ohne negative Auswirkungen im Blut
eingesetzt werden konnen, also ohne dass
es beispielsweise zu Blutgerinnseln oder zu
Entziindungen im Blut kommt. Sehr genau
sahen sich die Forscher auch an, was pas-
siert, wenn Nanomagnete entwischen, mit
dem gereinigten Blut zuriick in den Korper
gelangen und sich in Speicherorganen wie der
Lunge oder der Leber festsetzen. Dabei kam es
nach einem Jahr Beobachtungszeit in Mdausen
weder zu Entziindungsreaktionen noch zur
Tumorbildung. Die Forscher schliessen dar-
aus, dass das neue Blutreinigungsverfahren
nicht nur dusserst effizient ist, sondern die
Risiken abzuschdtzen sind: «Es ist uns mit
diesem Projekt gelungen, die Grundlagen zur
Entwicklung einer viel versprechenden neuen
Technologie vom Labor in die unmittelbare
Nahe des Patienten zu bringen», freut sich
Beck Schimmer und sieht bereits weitere
Einsatzmoglichkeiten fiir Nanomagnete: Sie
konnten Zellen aus dem Blut herausfiltern
oder mit Medikamenten beladen gezielt zu
einem Organ oder Gewebeabschnitt gefiihrt
werden.

13



KAPITEL 1l

ellulose ist das wichtigste Baumaterial der

Pflanzenwelt. «Jedes pflanzliche Gewdchs
weist auf der Nanoskala Fasern aus Zellulo-
se auf», erkldart der Materialwissenschaftler
Christoph Weder vom Adolphe Merkle Institut
der Universitdt Freiburg. Diese Fasern lassen
sich im Forschungslabor relativ leicht isolie-
ren. Sie sind enorm stark, zugkraftig und steif
und ermoglichen, als Fiillstoffe beigegeben,
die Herstellung von stabileren, stairkeren und
doch leichtgewichtigen Kunststoffen. Diese
hervorragenden mechanischen Eigenschaften
machen sie fiir die Kunststoffindustrie sehr
wertvoll - kommt dazu, dass sie aus pflanzli-
chen Abféllen gewonnen und entsprechend
billig hergestellt werden konnen.

GROSSE
VERSPRECHEN

Im Bereich der neuen Materialien werden grosse Hoffnun-
gen in synthetische Nanopartikel gesetzt. Ihr Einsatz soll die
Eigenschaften und das Potenzial von Werkstoffen und medi-
zinischen Anwendungen verbessern.
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Als Biomaterial hat man Nanozellulose bisher
als gesundheitlich unbedenklich eingestuft—im
Gegensatz etwa zu Kohlenstoff-Nanorchrchen,
die sich je nach Beschaffenheit und Lange wie
Asbestfasern verhalten konnen. Im Rahmen
seines NFP-64-Projektes hat Weder unter-
sucht, ob es tatsdchlich kein Risiko darstellt,
wenn Nanozellulose wahrend Herstellung,
Verarbeitung, Gebrauch oder Entsorgung
unabsichtlich in die Lunge gerat — mithilfe des
3D-Zellenmodells der Lunge seiner Instituts-
kollegin Barbara Rothen. Das Resultatist eine
vorsichtige Entwarnung: Akute Reaktionen
sind nicht aufgetreten — fiir die anlaufende
Kommerzialisierung neuer Nanomaterialien
aus Zellulose eine gute Nachricht.

Nanoknorpel fiir verschlissene Gelenke

In Zusammenarbeit mit mehreren Forschungs-
gruppen hat Christoph Weder in seinem Projekt
verschiedene solcher Nanoverbundwerkstoffe
entwickelt und hergestellt, so zum Beispiel
porose Materialien als 6kologische Alter-
native zu konventionellen Isolierschaumen
oder besonders zdhe und zugfeste Komposite.
Eher unplanmassig stiess eine Doktorandin
bei diesen Arbeiten auf die Moglichkeit, im
Labor auf Nanozellulose-Schablonen kiinst-
lichen Knorpel zu ziichten. Da Knorpelscha-
den, die frither oder spédter zu Arthrose und
fortschreitendem Gelenkverschleiss fiihren,
nicht natiirlich ausheilen konnen, ist die
Moglichkeit eines solchen Ersatzgewebes
von hochstem Interesse. Die betreffende
Doktorarbeit wurde von der Schweizerischen
Chemischen Gesellschaft ausgezeichnet und
Christoph Weder ist dem SNF dankbar dafiir,
die Abweichung vom Programm akzeptiert zu
haben: «Gute Forschung braucht Vertrauen,
nicht Planwirtschaft», sagt er.

Nicht Knorpel, sondern Knochenersatzmateri-
alien sind Gegenstand des Forschungsprojekts
des Forscherteams von Reto Luginbiihl von der
Robert Mathys Stiftung (RMS) in Bettlach. Ihr
Ziel ist es, die heute verfligbaren keramischen
Knochenzemente mit Nanofasern zu verstar-
ken. Geht nach Unfallen, Tumorerkrankungen
oder Operationen Knochensubstanz verloren,
sowerden die entstandenen Hohlraume heute
durch Knochentransplantate oder kiinstliches
Knochenersatzmaterial aufgefiillt. Diese sind
allerdings so briichig, dass sie keine schweren
Lasten tragen konnen. Das macht den Einsatz
von Platten und Schrauben notwendig — meist
folgt dann eine zweite Operation, um diese
Fremdkorper nach dem Heilungsprozess
wieder zu entfernen. Biologisch abbaubare
Nanokompositmaterialien, die genauso stabil
und tragfahig sind wie gesunde Knochen,
wirden auch hier ganz neue Moglichkeiten
eroffnen. Sie konnten nicht nur als Fiillma-
terial dienen, sondern auch zur Herstellung
von Platten und Schrauben, die sich nach dem
Heilprozess von selber auflosen.

Um den nanofiberverstarkten Zement her-
zustellen, musste das Forschungsteam ein
hochkompliziertes und langwieriges Ver-



fahren entwickeln, in dem aus absorbierba-
rer Poly-Milchsdure gesponnene Fasern mit
Nanopartikeln und Zementpulver vermischt
wurden. Erste Tierversuche zeigten keine
negativen biologischen Auswirkungen. Und
der neue Knochenzement ist dank seinem
Innenleben aus homogen verteilten feinsten
Fasern etwa viermal so bruchfest wie das nicht
verstarkte Material. Fur Reto Luginbiihl liegt
noch viel mehr drin: «Wir sind noch nicht
dort, wo wir sein mochten. Aber wir sind auf
dem richtigen Weg.»

Doping fiir Lithium-lonen-Batterien

Im Bereich der Energiespeicherung konnten
Nanomaterialien viele grundlegende Prob-
leme der konventionellen Batterien 16sen.
So verhindert die Grosse der Pulverteilchen
in heutigen Lithium-Ionen-Batterien, dass
alle darin eingelagerten Lithium-Ionen im
Laufe eines Lade-Entlade-Zyklus freigege-
ben werden: «Sind diese Koérnchen nicht im
Mikrometerbereich, sondern viel, viel kleiner,
dann kann selbst ein Lithium-Ion, das in
ihrer Mitte sitzt, nach draussen und wieder
zuriickwandern. Das Laden und Entladen der

Katharina Fromm
Universitat Freiburg
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Batterie passiert also effizienter. Und es lassen
sich bedeutend mehr aktive Lithium-Ionen
in eine Batterie packen», erklart Katharina
Fromm vom Departement fiir Chemie an der
Universitat Freiburg. Threm Forschungsteam
ist es gelungen, die Eigenschaften von heute
auf dem Markt verfiigbharen Elektrodenma-
terialien mithilfe von Nanopartikeln massiv
zu verbessern. Zudem haben die Freiburger
mit Knopfzellen aus einem neuen Material
die maximal mogliche Ladungsdichte er-
reicht. Von der Knopf- tiber die Auto- bis zur
Riesenbatterie als Energiespeicher, die im
Keller eines mit Sonnenenergie versorgten
Einfamilienhauses den Oltank ersetzt — das
alles ware nun, mit Unterstiitzung von Inge-
nieurschulen und Industriepartnern, moglich
und machbar. Und es wiirde sich langfristig
fiir Wirtschaft und Umwelt wohl auch lohnen,
ist Katharina Fromm tiberzeugt.

Lithium-Ionen-Batterien sind einer der Hoff-
nungstrager fiur Energieversorgung, Netz-
werkspeicherung und den Marktdurchbruch
der Elektromobilitdt. Doch dafiir miissen sie
leistungsfahiger und sicherer werden. Das
Projekt von Vanessa Wood vom Institut fir
Integrierte Systeme an der ETH Ziirich leistet
hier einen wesentlichen Beitrag. Sie hat eine
neue Methode entwickelt, um mittels Synchro-
tron-Rontgenabsorptionsspektroskopie auf
atomarer Ebene zu untersuchen, wie Lithi-
um-Ionen wahrend dem Laden und Entladen
von der negativen zur positiven Elektrode
wandern. In vielen der heute kommerziell
verfligbaren Batterien geht dieser Vorgang
relativ langsam vor sich. Dass er verkirzt
werden kann, wenn das Aktivmaterial in Nano-
form vorliegt, ist bekannt. Allerdings sind mit
der Verkleinerung der Partikel auch gewisse
Sicherheitsrisiken verbunden, die Batterien
altern rascher und weisen eine kleinere Ener-
giedichte auf. Indem sie Nanopartikel mithilfe
eines Sprithtrocknungsverfahrens zu porésen
Mikrokiigelchen zusammenfiigte, ist es Wood in
ihren Experimenten und Simulationen gelun-
gen, den Vorteil des kiirzeren Diffusionswegs
beizubehalten, die unerwiinschten Nebener-
scheinungen auszuschalten und dadurch die
Batterieeigenschaften zu verbessern.

Nicht immer ist Nano besser

In vielen Fallen liegt in der Verkleinerung
auf Nanogrosse ein bestechendes Potenzial
fir innovative Anwendungen. Aber nicht im-
mer halten die Zwerge ihre Versprechen. In
den USA ist seit 2006 eine neue Generation
von Holzschutzmitteln, in denen Kupfer-
karbonat-Partikel die frither verwendeten
Schwermetalle ersetzt, der Verkaufshit auf
dem Markt: Mehrere Tausend Tonnen wer-
den jahrlich davon verkauft, um Zaune und
Holzpfahle vor Moderpilzen zu schiitzen. Weil
die Kupferkarbonat-Teilchen tief ins Holz
eindringen, soll der neue Impragnierschutz
langer wirksam sein, gleichzeitig aber keine
Gefahr fiir Mensch und Umwelt darstellen.
Ein von den Empa-Forschern Peter Wick und
Francis Schwarze geleitetes Projekt zeigt nun
allerdings auf, dass das Wundermittel nicht
allenVerheissungen gerecht wird und zudem
fiir die in Europa heimischen Holzarten wie
Rotfichten und Weisstannen vollig ungeeignet
ist. In diese harten Holzer dringt die Losung
namlich kaum ein: Sie bleibt an der Holz-
oberfliche und kann durch mechanischen
Abrieb als kupferbelasteter Holzstaub in die
Umwelt gelangen. Dazu kommt die Moglich-
keit, dass kupferresistente Pilze die Teilchen
aufnehmen, umwandeln und das Kupfer mit
den Pilzsporen an die Umgebung abgeben.
Es ist nicht auszuschliessen, dass dieses via
Holzstaub oder Sporen auch in die Lunge
gerat, was mit moglichen Auswirkungen auf
die Gesundheit verbunden sein kann.



KAPITEL IV

Matratzenbezﬁge, Socken, Verbandmate-
rial: Silbernanopartikel werden ihrer
keimtotenden Wirkung wegen in vielen Pro-
dukten eingesetzt. Sie gehen Schweissgeruch
produzierenden Bakterien ebenso an den
Kragen wie Krankenhauskeimen. Der welt-
weite Verbrauch von Nanosilber wird auf
ein paar Hundert Tonnen pro Jahr geschatzt.
Was aber, wenn die metallischen Teilchen

ZU LAND UND ZU
WASSER

Um Nanopartikel umweltvertraglich einsetzen zu kénnen,
braucht es Wissen dariiber, wie sich freigesetzte Nanopar-
tikel im Boden und in Gewdssersystemen verhalten.

aus Textilien ausgewaschen werden und ins
Abwasser gelangen? T6ten sie auch dort Mi-
kroben ab und bringen damit das gesamte
Gewdsserokosystem aus dem Gleichgewicht?
Ralf Kaegi von der Eidgenossischen Anstalt
fir Wasserversorgung, Abwasserreinigung
und Gewasserschutz (Eawag) in Diibendorf
konnte aufzeigen, dass die grosse Reaktivitat
der kleinen Teilchen in diesem Fall der Umwelt
zugutekommt. Anhand von Abwasserproben
und Laborexperimenten stellte sich namlich
heraus, dass sich Silbernanoteilchen in der
Kanalisation sogleich mit andern Partikeln
verbinden und in deutlich weniger toxisches
Silbersulfid umgewandelt werden. «Dazu
kommt, dass Kldaranlagen sie, wie generell
alle Nanopartikel, sehr effizient herausfil-
tern konnen, so dass weniger als 5 Prozent
ins Oberflichengewdasser gelangen», erklart
Kaegi. Der partikelbelastete Kldrschlamm,
der in der Anlage zuriickbleibt, wird in der
Schweiz verbrannt und stellt somit kein
neues Expositionsrisiko fur die Umwelt dar.
Theoretisch konnten sich wahrend dem Ver-
brennungsprozess zwar erneut metallische
Silberpartikel bilden und mit der Asche in
die Umwelt gelangen. Ob dies der Fall ist,
wird Ralf Kaegi in einem weiteren National-

fondsprojekt untersuchen. Im Wasserkreislauf
hingegen, so schliesst er aus seinen Resultaten,
ist ein nanospezifisches Silber-Monitoring
nicht notwendig: «Das heisst fiir mich, dass
wir uns jetzt auf die gewinnbringenden An-
wendungen konzentrieren konnen», sagt er
und meint damit beispielsweise die Chance,
die der Einsatz von mit Silbernanoteilchen
impragnierter Aktivkohle in Wasserfiltern
fiir Linder darstellen konnte, in denen die
Versorgung mit sauberem Trinkwasser un-
zureichend ist.

Ein trojanisches Pferd

Mit Silbernanopartikeln haben sich an der
Abteilung Umwelttoxikologie der Eawag zwei
weitere NFP-64-Projekte auseinandergesetzt.
Renata Behra untersuchte, wie aquatische Mi-
kroorganismen — Bakterien, Algen, Pilze und
winzige Schnecken —mit Nanosilber umgehen.
Sie fand Hinweise darauf, dass die Teilchen
die Biodiversitat dieser Mikroorganismen, die
fiir ein gesundes Okosystem wesentlich sind,
beeintrachtigen konnen. Die getestete Nano-
silberkonzentration war allerdings hoher als
sie in der Umwelt vorhergesagt wird. Und zu
Silbersulfid umgewandelte Nanopartikel - wie
Ralf Kaegi zeigen konnte, das Los der meisten
Silbernanoteilchen, die iiber Kldranlagen ins
Wasser gelangen - zeigten deutlich weniger
toxische Auswirkungen.

Kristin Schirmer interessierte sich dafiir, wie
und iiber welche Wege Nanoteilchen mit
pflanzlichen und tierischen Zellen im Wasser
interagieren. Was sie in ihren In-vitro-Experi-
menten herausgefunden hat, war bisher nicht
bekannt: Wahrend Algen eine Schutzhiille
besitzen, die die Partikel gar nicht erst bis zur
inneren Zellhiille vorstossen lasst, nimmt die
viel durchlassigere Zellhiille der Fischzellen,
die Plasmamembran, sie aktiv auf —iiber den-
selben Mechanismus, mit dem beispielsweise
auch menschliche Zellen grundsatzlich Partikel
aufnehmen. «Es ist wie ein trojanisches Pferd»,
kommentiert Kristin Schirmer, «denn dieser
Prozess tragt dazu bei, die Silbernanopartikel
aufzulosen und dabei in den Zellen die sehr
toxischen Silberionen freizusetzen.» Zudem
konnen aufgenommene Silbernanopartikel
gewisse Zellfunktionen storen, weil sie an
Proteine in den Zellen binden.
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Thomas Bucheli
Agroscope Ziirich

Gestreutes Licht

Ob und welchen Schaden synthetische Nano-
teilchen allenfalls anrichten kénnen, sobald sie
einmal in die Umwelt gelangt sind, ist bisher
nur liickenhaft erforscht. Die elegante optische
In-vivo-Messmethode, die Olivier Martin vom
Labor fiir Nanophotonik und Metrologie an
der EPFL in Lausanne entwickelt und auch
bereits patentiert hat, bringt die zuverldssige
Bestimmung der Umweltrisiken durch Nano-
partikel einen grossen Schritt weiter. Mit sei-
nem Stresstest kann in Echtzeit das Ausmass
an oxidativem Stress ermittelt werden, mit
dem lebende einzellige Wasserorganismen
auf den Kontakt mit giftigen Stoffen, wie eben
beispielsweise Nanopartikel, reagieren —und
feststellen, ob sie sich, sobald die Exposition
vorbei ist, auch wieder erholen. Da die Stres-
santwort ausserhalb der Zelle gemessen wird,
beeinflusst die Messmethode die Reaktion der
Zellen selber nicht: Sie ist nicht-invasiv und
hat das Potenzial, auch in verschiedensten
naturlichen Umgebungen, beispielsweise in
Fliissen und Seen, mogliche negative Effekte
von synthetischen Nanopartikeln auf Mik-
roorganismen nachzuweisen.

—

EIE ™

Der Clou an Martins tragbarem, und damit
vielseitig einsetzbaren Biosensor ist, dass die-
ser seine Messempfindlichkeit den optischen
Eigenschaften von Nanoteilchen verdankt.
Unter oxidativem Stress schiitten Zellen Was-
serstoffperoxid aus — je mehr sie gestresst
sind, desto mehr Peroxid wird ausgeschiittet.
Doch was sich hier in winzigen Dimensionen
abspielt, ist kaum messbar. Deshalb haben
sich die Wissenschaftler rund um Martin eines
Tricks bedient: Durch Zugabe von sub-mi-
krometergrossen Polystyrenkiigelchen ver-
langern sie die Wegldnge, die das Licht in der
untersuchten Probe zurticklegt. Dank dieser
Streuung, die wie ein optischer Verstiarker
wirkt, werden selbst feinste Unterschiede in
der Lichtabsorption messbar. Experimente
mit dem Biosensor haben gezeigt, dass bei
einzelligen Algen selbst kleinste Mengen vom
Giftstoffen — einschliesslich Nanopartikel
— eine messbare Ausschiittung von Wasser-
stoffperoxid erzeugen.

Die Ergebnisse belegen fiir Olivier Martin vor
allem eines: «Wir miissen, was synthetische
Nanomaterialien betrifft, weiterhin das Vorsor-
geprinzip anwenden.» Denn die Stressantwort

A
il

Y

A g——




der Zellen fallt ungemein komplex aus: «Wir
sehen beispielsweise, dass die Toxizitat der
Nanoteilchen von der Wechselwirkung mit
ihrer Umgebung abhidngt. Wir sehen weiter,
dass es eine Art Erinnerungseffekt gibt, dass
also Zellen, die schon einmal mit Nanopar-
tikeln in Bertiithrung gekommen sind, bei der
zweiten Exposition anders reagieren.» Fur
Biologen und Toxikologen bleibt also noch viel
Arbeit, um die gemessenen Stressantworten
richtig zu interpretieren: « Wichtig ist, dass wir
nicht den Kopfin den Sand stecken, sondern
weiter daran arbeiten, diese sehr komplexen
Vorgdnge besser zu verstehen.»

Des Bauern kleine Helfer

So viel zum Wasser. Und was ist auf dem
Land? In der Landwirtschaft werden grosse
Hoffnungen in synthetische Nanoteilchen
gesetzt. Thre Zugabe soll Diinger effizienter,
Pflanzenschutzmittel stabiler und umwelt-
schonender machen - die aktiven Wirkstoffe
liessen sich dann punktgenauer und praziser
dorthin bringen, wo sie wirken sollen. Das
wirde auch bedeuten, dass die angewandte
Dosis kleiner sein konnte, weil weniger vom
eingesetzten Mittel verdampft, von der Sonne
ausgebleicht oder vom Wasser ausgelaugt
wiirde. Erste landwirtschaftliche Anwendun-
gen sind in den USA bereits zugelassen und
kommerzialisiert worden.

Was der Einsatz von solchen kleinen Helfern
fiir die Leistung und Qualitdt von Nutzpflanzen
und fiir die Gesundheit von Boden und Bo-
denmikroorganismen bedeuten wiirde, wohin
sie gelangen, ob und wo sie sich anreichern
wirden, ist bis anhin allerdings weitgehend
unbekannt. Das liegt nicht an mangelndem
Interesse, sondern daran, dass Boden, wie
Thomas Bucheli von der Forschungsanstalt
Agroscope, dem Kompetenzzentrum des
Bundes fiir landwirtschaftliche Forschung
in Reckenholz, erklart, hochkomplexe Um-
gebungen sind: «Niemand auf dieser Welt
kann heute Nanopartikel in einem Boden
quantifizieren — das ist mit dem Stand der
heute verfiigbaren analytischen Technik ganz
einfach nicht moglich», sagt Bucheli. Sollten
in naher Zukunft nanopartikelhaltige Produk-

tionsmittel auf den Markt drangen, kommt auf
die zulassenden Behorden hier also einiges
an Kopfzerbrechen zu.

In Bakterien-Fliussigkulturen, Hydrokulturen
und Topfversuchen mit natirlichem Boden
fihrte Thomas Bucheli Expositions-, Ver-
teilungs- und Effektstudien an Weizen und
Klee sowie an verschiedenen fiir die Pflanzen-
gesundheit wesentlichen Mikroorganismen
durch. Ziel seines Projektes war es, einen
Beitrag zur Entwicklung eines verldsslichen
standardisierten Testverfahrens fiir die Risi-
koabkldarung von Anwendungen von Nano-
partikeln in der Landwirtschaft zu leisten:
«Daran arbeitet die Forschungsgemeinschaft
weltweit seit Jahrzehnten», sagt er.

Ist es gelungen? Sicher habe das Projektteam
neue Techniken und Methoden zur besseren
Quantifizierung der Exposition von syntheti-
schen Nanomaterialien bereitstellen konnen,
meint Bucheli. Was die Effektseite betrifft,
ist er vorsichtig positiv: «Bei den untersuch-
ten Partikeln haben wir bisher keine drasti-
schen Auswirkungen auf wichtige Boden- und
Fruchtbarkeitsfunktionen gefunden», sagt
er. Klar ist fiir ihn, dass die Erforschung der
Auswirkungen synthetischer Nanomateriali-
en auf eine komplexe natiirliche Umgebung
weitergehen sollte: « Was wir hier machen ist
proaktive Arbeit. Uber kurz oder lang diirften
nanomaterialhaltige Pflanzenschutzmittel in
den Registrierungsprozess gelangen. Bis dahin
sollte gentigend Wissen fiir eine systematische
Risikoabklarung vorhanden sein.»
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KAPITEL YV

ei der Sonnencreme geschieht es bereits

bei der Anwendung, bei der Elektronik
erst beim Recycling: Je nach Material und
Art der Anwendung werden Teilchen aus
nanohaltigen Verbundstoffen frither oder
spater wieder frei gesetzt und gelangen in
die Umwelt, in Luft, Wasser, Sediment oder

VON DER WIEGE BIS
ZUR BAHRE

Frisch und frei und erst gerade hergestellt, in einen Werkstoff
eingebunden, vom Gebrauch zermiirbt, vom Regen ausge-
waschen, von der Witterung freigesetzt, in der Kehrichtfabrik
verbrannt: Der Lebenszyklus bestimmt massgeblich, welches
Risiko von synthetischen Nanomaterialien ausgeht.
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Boden. Zu messen, wie viele es sind, ist heute
noch weitgehend unmoglich: Es gibt keine
etablierten Methoden, um Spurenkonzent-
rationen von synthetischen Nanomaterialien
in Umweltproben nachzuweisen.

Bernd Nowack von der Abteilung Technologie
und Gesellschaft der Empa St. Gallen kann
es dafiir berechnen: Mit seinen Computer-
modellen quantifiziert er die wichtigsten
Massenfliisse diverser Nanopartikel in der
Umwelt, vergleicht sie mit 6kotoxikologi-
schen Versuchsresultaten und gesetzlichen
Grenzwerten und erhalt so eine gute Basis fiir
eine Risikoabschadtzung: «Diese Daten geben
uns mehr Gewissheit iiber Umweltkonzentra-
tionen und erlauben es, die Diskussion tiber
mogliche Risiken auf eine solide Grundlage
zu stellen», sagt er.

Die Schadtzungen, die Bernd Nowack und seine
Forschungsgruppe auf Grundlage ihrer Model-
lierungen anstellen, sind die besten im Moment
verfligbaren Daten zu den Massenfliissen
von Nanosilber, Nanozink, Nanotitandioxid,
Fullerenen und Kohlenstoff-Nanorohrchen in
der Umwelt. Das angewandte Modell ist dyna-
misch: Es berticksichtigt das starke Wachstum
bei Herstellung, Gebrauch und Entsorgung
von Nanomaterialien und kalkuliert ver-

schiedene Arten der Anwendungen mit ein.
Die Gruppe hat zudem modelliert, wie sich
die Nanomaterialien verhalten, wenn sie in
aquatische Systeme gelangen. Als wichtigster
Prozess stellte sich dabei die Anbindung der
Nanopartikel an natiirliche Schwebstoffe im
Wasser heraus.

Eine Risikoevaluation hat Bernd Nowack mit
seinem neuen Modell nicht angestellt. Der
Vergleich mit fritheren Arbeiten ldsst fiir ihn
aber den Schluss zu, «dass wir bei den heutigen
Produktionsmengen kein Umweltproblem mit
Nanopartikeln haben». Mit einer Ausnahme:
Im Fall von Nano-Zinkoxid — vor allem in
Kosmetika und pharmakologischen Produkten
eingesetzt —ndhern sich die Umweltkonzent-
rationen einer kritischen Grenze an: «Dieses
Material sollte in kiinftigen 6kotoxikologischen
Studien deshalb prioritir untersucht werden»,
schliesst Nowack daraus.




Gefdhrlich starrsinnig

Federleicht und doch fester als Stahl: Kohlen-
stoff-Nanorohren sind die Shootingstars unter
den Nanomaterialien. Ihrer elektronischen und
mechanischen Eigenschaften wegen werden
sie als Fiillmaterial in andere Werkstoffe ein-
gebettet und verbessern deren Eigenschaften:
Gleichzeitig umgibt die winzigen Rohrchen
die Aura des Gefdahrlichen. Denn immer wie-
der wird die Beflirchtung laut, faserféormige
Nanomaterialien konnten sich als genauso
gesundheitsschadigend herausstellen, wie
gewisse Asbestfasern — solche Angste hegen
nicht zuletzt Versicherungsgesellschaften.
«Kein anderes Nanomaterial war in den letz-
ten zwanzig Jahren so oft Gegenstand von
Forschungsarbeiten», sagt Jing Wang von
der Empa Diibendorf, «es gibt jede Menge
Toxizitatsstudien und viele Hinweise darauf,

dass starre Nanorohrchen ab einer gewissen
Lange tatsdchlich Probleme verursachen,
wenn sie eingeatmet werden.»

Wang interessierte die Frage, ob sich Kohlen-
stoff-Nanorohrchen durch Abrieb, Verschleiss
oder Bruch aus Verbundwerkstoffen wieder
herauslosen konnen, in welcher Menge das
geschieht und wie gefdhrlich es fiir die Ge-
sundheit ist. Zu diesem Zweck stellten er
und sein Team im Labor ihren eigenen Ver-
bundwerkstoff her, unterzogen diesen einem
Alterungs- und Abnutzungsprozess, der den
normalen Materialverschleiss oder ein Ma-
terialversagen simuliert, und untersuchten
schliesslich den Abriebstaub. Kohlenstoff-
Nanorohrchen fanden sie in den abgeschlif-
fenen Materialteilchen in verschiedener Form
vor: teilweise noch immer in den Werkstoff
eingebettet, teilweise daraus hervorstehend
oder — was bis zu diesem Zeitpunkt noch nie

Hans-Peter Kohler
Eawag Diibendorf
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nachgewiesen worden war —vollig freistehend
und damit potenziell gefdhrlich, weil sie in
die Lunge gelangen konnten. Eine eigens zu
diesem Zweck entwickelte Analysemethode
erlaubte Wang und seinem Team sodann,
die Menge der freistehenden Kohlenstoff-
Nanorohrchen zu ermitteln. Das Ergebnis ist
nicht alarmierend: Im Abriebstaub betrug ihr
Anteil nicht mehr als 0,0004 Prozent der im
Werkstoff eingebetteten Gesamtmenge von
Kohlenstoff-Nanorohrchen.

Auch ein Toxizitatstest mit In-vitro-Lungen-
zellkulturen zeigte keine akute schdadigende
Wirkung. Moégliche Langzeiteffekte wurden
hingegen nicht untersucht: «Ganz gewiss
wdre es verfriht, bereits Schlisse fur die
Arbeitsregulierung ziehen zu wollen», sagt
Wang. Dafiir lassen sich aus seinen Resultaten
Lehren fiir die Herstellung von Nanoverbund-
werkstoffen ableiten, in denen die verflixten
Kohlenstoff-Nanorohrchen von Anfang an
moglichst fest mit der Matrix verbunden
und mogliche Risiken somit von vornherein
minimiert sind.

Am Ende schlecht verdaulich

Mit der letzten Lebensphase der Nanopartikel
befasst sich Hans-Peter Kohler von der Eawag
in Diibendorf, dem Wasserforschungsinstitut
des ETH-Bereichs. Er entwickelte eine ana-
lytische Methode, um zu untersuchen, wie
rasch kohlenstoffhaltige Nanomaterialien in
biologischen Systemen abgebaut werden, oder,
vereinfacht gesagt, wie rasch Enzyme diese
Teilchen verdauen und in ihre mineralischen
Bestandteile zerlegen konnen. Wahrend fri-
here Studien davon ausgingen, dass dieser
Zersetzungsprozess in der Umwelt sehr schnell
ablauft, zeigen seine Arbeiten im Gegenteil
Halbwertszeiten von mehreren Jahrzehnten.

Zwischen den vorhergesagten 8 Tagen und
den von Kohler gefundenen 80 Jahren be-
steht doch ein gewisser Unterschied: Koh-
lenstoff-Nanordhrchen sind in Wirklichkeit
also viel langlebiger als bisher angenommen
wurde. Fur zukunftige regulatorische Mass-
nahmen und Produktionsstandards ist das eine
wesentliche Information, zumal seine mittels
In-vitro-Verfahren erhaltenen Resultate laut
Kohler ein Best-Case-Szenario darstellen: In
der freien Umwelt diirften die Teilchen noch
weit bioresistenter sein. Doch die analytischen
Methoden, mit denen sich das tiberpriifen
liesse, sind bislang noch nicht verfiigbar. In
den Bereich der Nano-Umweltanalytik wei-
tere Forschungsgelder zu investieren, findet
Hans-Peter Kohler deshalb, ware langfristig
fur die Schweiz bestimmt lohnenswert.



KAPITEL VI

D er Physiker Martin Frenz von der Univer-
sitdt Bern erklart: « Wie ein Nanopartikel
auf eine Zelle wirkt, hangt stark von seiner
Oberflaichenbeschaffenheit, von seiner Ladung
und Grosse, von der Partikelkonzentration, der
Zeiteinwirkung und weiteren Faktoren ab. Das
macht es schwierig, von einem Nanopartikel
direkt auf ein anderes zu schliessen.»

Pauschalantworten werden dieser Welt des
Zwergekleinen also nicht gerecht, Risikobe-

DER TEUFEL STECKT
IM DETAIL

Eigentlich, so kdnnte man {iberspitzt formulieren, ist das
Einzige, was unterschiedliche Nanomaterialien gemeinsam
haben, die Vorsilbe «Nano». Diese wiederum ist also nicht
viel mehr als der Hinweis auf die Dimension, in der wir uns
hier bewegen: «nano» steht in der Wissenschaft fiir «ein Mil-
liardstel». Natiirlich ist es nicht ganz so einfach: Die kleine
Grosse wirkt sich auf die physikalisch-chemischen Eigen-
schaften der Nanoteilchen aus, sie fiihrt dazu, dass sie an-
ders reagieren als gréssere Teilchen derselben chemischen
Zusammensetzung und anders mit biologischen Systemen
interagieren — aber eben nicht alle «gleich anders».

urteilungen miissen differenzierter ausfallen:
«Oft ist die Grosse fir die Stoffproblematik
gar nicht relevant», sagt Empa-Forscher Bernd
Nowack, «Nanosilber zum Beispiel wird seiner
antibakteriellen Wirkung wegen seit mehr als
120 Jahren verwendet, auch in der Medizin,
Silika seit dem Zweiten Weltkrieg. Und man-
che Stoffe sind allein der neuen Definition
wegen in den Bereich der Nanomaterialien
gerutscht.» Ein wichtiges Ziel des NFP 64 war
es deshalb, aufzuzeigen, wo tatsdchlich ein
nanospezifisches Problem vorliegt, und wo
darum, in Bezug auf Herstellung, Anwendung
und Regulierung, auch eine «nanospezifische
Antwort» notwendig ist.

Trau, schau, wem

Kompliziert? Es wird noch komplizierter.
Hinter verschiedenen Nanopartikeln und
Nanomaterialien stehen verschiedene Her-
stellungs- und Weiterverarbeitungsverfahren.
Das macht es notwendig, jedes Nanomaterial
einzeln zu charakterisieren, was wiederum
allgemein giiltige Anhaltspunkte voraussetzt,
standardisierte Testmethoden und Analyse-
verfahren. Solange das alles noch weitgehend
fehlt, liefert auch die auf dem Gebiet der
Nanoforschung publizierte Literatur nicht
immer verldssliches Wissen.

Doch um das Manko zu beheben, das im
Bereich der Charakterisierung, der Analytik
und der Standardtestung nach Ansicht vieler
Schweizer Nanoforscher zurzeit existiert, sind
langwierige Forschungsarbeiten notwendig,
die auf den ersten Blick wenig spektakuldre
Resultate liefern und deshalb oft nur unge-
niugend oder gar nicht finanziert werden.
Verschiedene NFP-64-Projekte zeigen auf,
wie kurzsichtig diese Strategie ist, und ha-
ben mit innovativen Messapparaten, neuen
Analysetools und Modellierungen viel zum
Schliessen der Liicke beigetragen — und zur
Einsicht, dass hier weitere Anstrengungen
unbedingt notwendig sind: «Insbesondere
miissten international anerkannte Standard-
methoden publiziert und Referenzmaterialien
bereitgestellt werden. Ohne dieses Wissen
liegen Millionen, wenn nicht Milliarden Fran-
ken brach, weil der Schritt zur industriellen
Anwendung nicht gemacht werden kann», sagt
etwa Reto Luginbiihl von der Robert Mathys
Stiftung in Bettlach. In der Medizin gilt das
ganz besonders: «Nanomedizin eroffnet riesige
Chancen. Aber wenn wir nanomedizinische
Anwendungen eines Tages tatsdachlich in die
Klinik bringen wollen, dann miissen wir uns
die Zeit nehmen und die notigen Ressourcen
einsetzen, um sehr sorgfiltige Risikoanaly-
sen machen zu konnen», sagt Beatrice Beck
Schimmer vom Universitatsspital Zurich. Auch
Regulierungsvorschriften bleiben miissig, so-
lange keine verldsslichen Testgerite existieren,
um Nanomaterialien nachzuweisen: «Hier ist
nun nicht zuletzt die Politik gefordert», meint
Barbara Rothen-Rutishauser vom Adolphe
Merkle Institut in Freiburg.
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Ein erwdhnenswerter Ansatz, solche Liicken
zu schliessen, ist das EU-Projekt NANoREG,
das Sicherheitsaspekte von synthetischen
Nanomaterialien bearbeitete und Know-how
fiir regulatorische Zwecke zusammengestellt
hat. Die Schweiz hat sich mit dem NFP 64
und den zustandigen Bundesdmtern aktiv an
diesem Projekt beteiligt, das viele offene Fra-
gen zur Sicherheit fiir Gesellschaft, Industrie
und nationale Behorden beantworten konnte.

Die Dosis macht das Gift

Ein paar alte Wahrheiten bewahren sich aller-
dings auch in der neuen Welt der Nanoteilchen.
So die Einsicht des legendadren Paracelsus,
dass eine giftige Substanz in kleinen Dosen
harmlos sein kann, der tibermassige Genuss
von harmlosen Stoffe aber giftig. Doch die
Quantifizierung von Nanopartikeln in der
Umwelt gestaltet sich schwierig; In-Vitro-Stu-
dien verwenden oft zu hohe Dosen, sodass sie
Riickschliisse auf das «wirkliche Leben» nur
bedingt zulassen. Es wird deshalb intensiv
daran gearbeitet, die in der Forschung ver-
wendeten Dosen denjenigen anzupassen,
denen man im tdglichen Leben tatsdchlich
ausgesetzt sein konnte — etwa am Arbeitsplatz.

Caroline Maake
Universitat Ziirich

Dazu kommt ein weiterer Punkt: Auch fir
die Beurteilung moglicher Risiken von Na-
nomaterialien fiir die Gesundheit oder die
Umwelt gilt die Formel «Risiko = Dosis mal
Exposition». Es kommt also nicht nur auf die
Dosis an, sondern ganz wesentlich auch darauf,
wie lange beispielsweise Kleinstlebewesen in
einem Okosystem einem bestimmten Stoff
ausgesetzt sind oder in wie grossen Konzen-
trationen sich Nanopartikel in biologischen
Systemen anreichern und dadurch in die ganze
Lebensmittelkette gelangen, wie hoch also die
«Bioakkumulation» ausfallt. Langzeitstudien
fehlen zurzeit aber noch weitgehend, und
zwar sowohl, was die Expositionszeit betrifft,
als auch die Zeit nach der Exposition. Das
zu untersuchen ware besonders wichtig: Es
wirde zeigen, ob sich biologische Systeme
vom Ansturm der Zwerge auch wieder er-
holen konnen.

Dass ein fiinfjdhriges Nationalfondsprogramm
solche Antworten nicht geben kann, liegt auf
der Hand. Nach ihrer Botschaft an Behorden
und die Politik gefragt, sagt die Medizinerin
Caroline Maake von der Universitat Ziirich
denn auch nur kurz und blindig: «Bleibt dran!»



KAPITEL VII

m normalen Forschungsbetrieb ist dieser

Blick iiber den interdisziplindaren Gar-
tenzaun nicht immer moglich — auch wenn
er manchmal gar nicht weit zu schweifen
brauchte: Christoph Weder vom Adolphe
Merkle Institut beispielsweise hat im Rah-
men des NFP 64 eine enge Zusammenarbeit
mit der in der gleichen Institution, aber auf
einem anderen Gebiet titigen Barbara Rothen
aufgebaut, die er vorher nicht kannte. Auch
fiir ihn ist eines der positivsten Merkmale
Nationaler Forschungsprogramme, dass sie
Krafte mobilisieren und neue Netzwerke

EINE GUTE SACHE

«Wir haben unheimlich viel iiber Nanomaterialien gelernt in
diesen Jahren», fasst Martin Frenz von der Universitat Bern
das NFP 64 zusammen. «Der Teppich war ausgerollt», sagt
er weiter und meint damit die jahrlichen Zusammenkiinfte,
die Berichterstattung sowie die zahlreichen Moglichkeiten
der Zusammenarbeit und des Gedankenaustausches die
vonseiten des Nationalfonds im Rahmen des Forschungs-
programms ermoglicht wurden: «Das hat immer wieder dazu
gefiihrt, dass das Vorgehen und die Ergebnisse der einen
Gruppe einer anderen neue Lésungsansatze aufzeigten, auf
die sie von selber vielleicht nicht gestossen ware.»

generieren: «Die Nano-Community, die sich
aus dem NFP 64 herausgebildet hat, wird
nach Projektende weiterbestehen», ist er
uberzeugt. ETH-Professor Jing Wang, der
fiir seine Untersuchung der Umweltrisiken
von Kohlenstoff-Nanoréhrchen eng mit Em-
pa-Forscher Peter Wick zusammenarbeitete,
schwarmt von eindriicklichen Einsichten in fir
ihn ganz neue biologische Zusammenhange,
aus denen bereits weitere Forschungsprojekte
entstanden seien. «Cross Fertilization», nennt
das Michael Zimmermann von der ETH Ziirich,
«ganz sicher ein grosses Plus der NFP.» Ralf
Kaegivon der Eawag in Diibendorf hebt einen
weiteren Aspekt hervor: «Mich beeindruckt,
wie sehr viel grosser die Summe des Ganzen
in so einem Forschungskonsortium ausfallt,
als wenn die einzelnen Projekte unabhdngig

voneinander durchgefiihrt worden waren»,
sagt er, «und dies, dank einer schlanken Or-
ganisation, einem Minimum an Biirokratie
und einer effizienten Programmkoordina-
tion ganz ohne Reibungsverluste und mit
einem, im Vergleich zu EU-Projekten, sehr
bescheidenen Budget.»

Nationale Forschungsprogramme, so steht es
jeweils in den Ausschreibungstexten, sollen
wissenschaftlich fundierte Beitrdage «zur Lo-
sung national bedeutsamer Gegenwartspro-
blemen» liefern. Sie tun jedoch weit mehr. Zu
den Kooperationen und der interdisziplindren
Vernetzung, die sie ermoglichen, kommt die
Wirkung auf die Nachwuchsférderung. Sie wird
von vielen Projektgruppen ganz besonders
hervorgehoben, gelobt werden zudem die
interdisziplindren Trainings fiir junge Wis-
senschaftler, an denen auch Industrievertreter
teilnahmen und der Praxistransfer ein Thema
war. «Die sehr spezielle wissenschaftliche
Umgebung, die diesen Programmen eigen ist,
ist fiir Doktoranden und junge Forschende
ungemein spannend», sagt etwa Hanspeter
Naégelivon der Universitat Zirich, «und je mehr
Doktorierende und Postdocs so ein NFP fiir
eine Laufbahn in der Wissenschaft motivieren
kann, desto grosser ist seine Nachhaltigkeit.»
Wie wichtig gut ausgebildete Nachwuchsleute
gerade auf dem hochkomplexen Gebiet der
synthetischen Nanopartikel sind, betont Be-
atrice Beck Schimmer vom Universitdtsspital
Zirich. Letztere meint: cKAnwendungen syn-
thetischer Nanomaterialien werden sich in
der Medizin nur durchsetzen konnen, wenn
wir das ganz sorgfaltig angehen und uns den
ganzen Zyklus dieser Partikel mit allen mog-
lichen Nebenwirkungen sehr genau ansehen.
Das braucht seine Zeit und bedeutende Man-
und Womanpower.»

Einen kleinen Wermutstropfen schliesslich
steuert Bernd Nowack von der Empa in St.
Gallen bei. Denn obwohl die Ergebnisse des
NFP 64 fiir ihn von weltweit einmaliger Qualitat
sind, hat es die Schweiz seiner Ansicht nach
verpasst, auf dem Gebiet der Nanotechnologie
eine Pionierstellung einzunehmen: «England
und die USA sind uns da voraus», sagt er, «das
NFP 64 ist fast ein wenig zu spat gekommen.»
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23 Forschungsgruppen haben sich iiber Jahre
hinweg intensiv mit den Chancen und den
Risiken synthetischer Nanomaterialien aus-
einandergesetzt. Welche Resultate haben Sie
besonders beeindruckt?

Ich weiss kaum, wo ich anfangen soll. Der
kiinstliche Knorpel, die Moglichkeit, Blut-
gefdsse im Gehirn zu reparieren oder die
unerwartete Bioresistenz der Kohlenstoff-Nan-
orohrchen zahlen sicher zu den Highlights.
Aber auch die Messung der Zellreaktion auf
Nanopartikel gehort dazu, die Erkenntnis,
dass die Abwassereinigung generell effizient
ist oder dass Pflanzen- und Tierzellen auf Sil-
berionen unterschiedlich reagieren. Genauso
erwahnenswert ist, dass gewisse Nanoteilchen
die Plazenta durchqueren oder die Moglich-

ENDE GUT, FAST
ALLES GUT

Peter Gehr, emeritierter Professor fiir Anatomie und Histolo-
gie an der Universitat Bern, hat das NFP 64 als Prasident der
Leitungsgruppe wahrend seiner ganzen Dauer eng begleitet.
Zeit fiir ein Fazit.

keit, Blut zu reinigen, das Immunsystem zu
beeinflussen oder Viren nachzuahmen, um
Medikamente in Zellen einzuschleusen. Ich
konnte die Liste weiterfiihren, aber verallge-
meinernd ldsst sich sicher so viel sagen: All
dieses neue Wissen wird der Schweiz dabei
helfen, ihre Starken bei der Entwicklung
und der Risikobeurteilung von innovativen
Nanomaterialien weiter auszubauen und sich
damit auf dem Gebiet der Nanowissenschaften
auch international an der Spitze positionieren
zu konnen.

Wo bestehen weiterhin Wissensliicken?

Wir wissen sehr viel mehr, aber langst noch
nicht alles. Auf der einen Seite haben wir Er-
kenntnisse liber neue Techniken, Apparaturen
und Anwendungsmoglichkeiten gewonnen, auf
der anderen tiber Wirkungsmechanismen, also
dartiber, wie Nanoteilchen mit biologischen
Systemen interagieren und was das sowohl
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physiologisch als auch pathologisch bedeutet.
Noch immer aber fehlen uns Langzeitstudien,
das heisst Studien, die zeigen, was die Expositi-
on mit Nanopartikeln auf die Dauer im Kérper
und in der Umwelt bewirkt. Sehr wenig wissen
wir auch dartiber, was geschieht, nachdem
eine Exposition stattgefunden hat: Klingt die
Abwehrreaktion eines biologischen Systems
wieder ab —was bedeuten wiirde, dass es sich
«wieder beruhigt» oder halt sie an? Gross
ist die Wissensliicke zudem in Bezug auf die
indirekte Exposition durch Bioakkumulation:
Es ist noch zu wenig dariber bekannt, wie
Nanoteilchen in Umweltorganismen ange-
reichert und dann der Nahrungsmittelkette
entlang weitergegeben werden.

Neue Nanomaterialien sollen in vielen techni-
schen Bereichen phdanomenale Moglichkeiten
eroffnen. Kann das NFP 64 diese Erwartungen
von Wirtschaft und Gesellschaft bestdtigen?

Ich denke schon. Nehmen wir nur die Mog-
lichkeit, Nanopartikel fur die effiziente und
sichere Medikamentenabgabe einzusetzen, den
oxidativen Stress lebender Zellen verldsslich
zu messen oder viel kleinere und effizientere
Batterien herzustellen. Dass wir Nanoparti-
kel heute besser einordnen und ihr Risiko
kompetenter beurteilen konnen, wird viel
dazu beitragen, den Weg fiir eine grosse Zahl
vielversprechender Innovationen zu ebnen.

Die Konsultationsgruppe, die wahrend des
ganzen NFP 64 im Hintergrund bereitstand,
um im Fall von alarmierenden Resultaten die
Offentlichkeit sogleich informieren zu kénnen,
musste nie einspringen. Heisst das, dass der
Umgang mit neuen Nanomaterialien generell
unbedenklich ist?

Grundsatzlich haben sich keine unmittelbar
gravierenden Probleme gezeigt — hingegen
haben sich Hinweise auf mogliche Risiken
ergeben, die verifiziert und weiter unter-
sucht werden miissen. Die Lunge bleibt die
Haupteintrittspforte fiir Nanoteilchen in den
menschlichen Korper. Doch was bedeutet
es genau, wenn eingeatmete Nanopartikel
uber das Lungengewebe ins Blut und von
dort in alle Organe gelangen, wenn sie unter
gewissen Umstdanden auch die Blut-Hirn-
Schranke tiberwinden oder uber die Plazenta
aus dem miitterlichen Blut in den kindlichen
Blutkreislauf iibertreten? Es gibt im mensch-
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lichen Korper eine ganze Reihe von weiteren
wichtigen Gewebebarrieren zwischen dem
Blut und dem organspezifischen Gewebe,
die ebenfalls durchladssig sein konnten. Hier
besteht weiterer Forschungsbedarf. Was ge-
schieht beispielsweise, wenn Nanopartikel
in Form von Nahrungsmittelzusdtzen in den
Verdauungstrakt eintreten? Konnen sie dort
allenfalls ins Gewebe eindringen und wenn
ja, mit welchen Auswirkungen?

Immer wieder ist davon die Rede, dass Nano-
partikel das neue Asbest sein konnten. Weiss
man hier nun mehr?

Zuerst einmal ist es wichtig, zu prazisieren, dass
nicht alle Asbestfasern eine Gefahr darstellen:
Nur starre nadelférmige Fasern, die einen
Durchmesser im Nanobereich und eine Lange
im Mikrometerbereich aufweisen, kénnen
die Lunge schddigen und sogar zu Lungen-
krebs fiihren. Kohlenstoff-Nanorohrchen, die
solchen Asbestfasern von der Struktur und
den Dimensionen her dhnlich sind, konnen
dieselben Reaktionen hervorrufen wie mit
Ex-vivo- und Tierversuchen gezeigt wurde.
Zu betonen ist weiter, dass diese potenzielle
Gefahr nur bei der Herstellung und unter
Umstdnden bei der Entsorgung besteht, wenn
die Nanopartikel in die Luft gelangen und

somit eingeatmet werden konnen. Ein Velo
mit einem durch Kohlenstoff-Nanorohrchen
verstarkten Rahmen zu benutzen, stellt also
kein Gesundheitsproblem dar.

Lassen sich aus dem NFP 64 Lehren fiir die
Herstellung, den Gebrauch und die Entsorgung
von synthetischen Nanopartikeln ziehen?

Wenn es eine allgemein giiltige Schlussfolge-
rung gibt, dann vielleicht diese: Das NFP 64
zeigt, dass jedes neue Nanomaterial und jede
neue Anwendung grundsatzlich immer auch
eine neue Risikoanalyse erfordert.

Das NFP 64 trug den Namen «Chancen und
Risiken von Nanomaterialien». Was iiberwiegt
denn nun eigentlich?

Ganzklar die Chancen. Synthetische Nanoma-
terialien haben sowohl ein wirtschaftlich-in-
dustrielles als auch ein medizinisch-klinisches
Potenzial sondergleichen. Aber marktreife
Anwendungen sind nur dann moéglich, wenn
wir uns auf sicherem Boden bewegen, das
heisst, wir miissen die Risikoabklarung immer
im Auge behalten. Es ist ein grosser Verdienst
des NFP 64, dass wir hier einen grossen Schritt
vorwdrts machen konnten. Wir wissen nun,
wo wir weitere wissenschaftliche Grundlagen
erarbeiten miissen und wo weiteres For-
schungspotenzial besteht. Und wir konnen
sagen, dass das vom Bundesamt fiir Gesundheit
erarbeitete Vorsorgeraster, das es Industrie
und Gewerbe erlaubt, die Gesundheits- und
Umweltrisiken im Umgang mit Nanoproduk-
ten abzuschatzen, zurzeit ausreicht und sich
keine weiteren Regulierungen im Sinne von
Anwendungsbeschrankungen aufdrangen.
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NFP 64 : DIE 23 PROJEKTE

Biomedizinische Anwendungen

Kohlenstoff-beschichtete Nanoma-
gnete: Der In-vivo-Lebenszyklus

Prof. Beatrice Beck Schimmer

Nanopartikel aus abbaubaren Im-
plantaten: Verteilung und Wirkung
im Hirngewebe

Prof. Martin Frenz

Risikoanalyse inhalierter Nano-
partikel mit In-vitro-Technologie

Prof. Marianne Geiser Kamber

Mit biomimetischen Nanofasern
verstarkte Knochenersatzmateria-
lien

Dr. Reto Luginbiihl

Nano-Medikamente fiir chronisch-
entziindliche Darmerkrankungen

Prof. Caroline Maake (ERA-Net
EuroNanoMed)

Nachweis und Verbleib von Nano-
partikeln in der Lunge und erwar-
tete biologische Effekte

Dr. Michael Riediker

Biomedizinische Nanopartikel als
Immunmodulatoren

Prof. Barbara Rothen-Rutishauser

Neuartige Nanopartikel fiir die
effiziente und sichere Medikamen-
tenabgabe

Prof. Francesco Stellacci

Nanopartikel-Transport durch die
menschliche Plazenta

Dr. Peter Wick
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Umwelt

Effekte von Silber-Nanopartikeln
auf Nahrungsketten und Umwelt-
prozesse

Dr. Renata Behra

Effekte von Nanopartikeln auf
Bodenmikroorganismen und Nutz-
pflanzen

Dr. Thomas Daniel Bucheli

Verhalten von Silbernanopartikeln
in Kldranlagen

Dr. Ralf Kaegi

Biologischer Abbau und Trans-
formation von Kohlenstoff-Nano-
materialien (BioCarb)

Dr. Hans-Peter Kohler

Nicht-invasive Messung der Inter-
aktion zwischen Nanopartikeln und
aquatischen Mikroorganismen

Prof. Olivier Martin

Modellierung von Nanomaterialien
in der Umwelt

Prof. Bernd Nowack

Interaktion metallischer Nanopar-
tikel mit aquatischen Organismen

Prof. Kristin Schirmer

Nahrungsmittel

In-vitro-Test zur Risikoabschdtzung
von Nanopartikeln in Lebensmitteln

Prof. Hanspeter Nageli

Nanostrukturierte Eisenverbindun-
gen in Lebensmitteln: Absorptions-
wege und potentielle Toxizitdt im
Magen-Darm-Trakt

Prof. Michael Zimmermann

Energie

Chancen und Risiken von nano-
skaligem Elektrodenmaterial fiir
Lithium-Ionen-Batterien

Prof. Katharina M. Fromm

Sicherheit von Nanomaterialien in
grossformatigen Lithium-Ionen-
Akkumulatoren

Prof. Vanessa Wood

Baumaterialien

Evaluationsplattform fiir Sicher-
heits- und Umweltrisiken von mit
Kohlenstoff-Nanorohrchen ver-
starkten Kompositen

Prof. Jing Wang

Beurteilung der Wirksamkeit und
Umweltrisiken von Kupfer-nanoba-
sierten Holzschutzmitteln

Dr. Peter Wick

Zellulose Nanokomposite als neue
Konstruktionswerkstoffe

Prof. Christoph Weder

Sterbende Krebszellen nach Behandlung
mit einem neuen Nano-Medikament.
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Chancen und Risiken von
Nanomaterialien
Nationales Forschungs-
programm NFP 64

Der Bundesrat hat den Schweizerischen Nationalfonds (SNF) mit der Durchfiihrung des Nationalen
Forschungsprogramms «Chancen und Risiken von Nanomaterialien» (NFP 64) beauftragt. Mit einem
Gesamtbudget von 12 Millionen Franken erforschten 23 Gruppen aus Hochschulinstitutionen in der
ganzen Schweiz neue Moglichkeiten und Gefahrdungspotenzial bei der Herstellung, dem Einsatz und
der Entsorgung von synthetischen Nanomaterialien.

Weitere Informationen: www.nfp64.ch, nfp@snf.ch
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