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Fir das Jahr 2015 wird in der Nano-Industrie weltweit ein Materialumsatz in Hohe von 3 Billionen US-Dollar

erwartet. Die technologische und 6konomische Bedeutung der Nanotechnologie ist enorm, ihr Status als

eine der Schlisseltechnologien des 21. Jahrhunderts berechtigt — besonders in Deutschland. Deutschland

gehort zu den fuhrenden Standorten auf dem Feld der Nanotechnologie. Fast die Halfte der europaischen

Nanotechnologie-Unternehmen hat hier ihren Sitz, zwischen 50.000 und 100.000 Arbeitspldtze hangen heute

in Deutschland direkt oder indirekt von der Nanotechnologie ab.

Zwerge schaffen riesige Moglichkeiten

Der Begriff Nanotechnologie leitet sich vom altgriechischen
Wort ,,ndnos” ab, was so viel wie ,,Zwerg” bedeutet. Der Be-
griff spielt also auf die GréBe von Partikeln, Grenzflachen und
funktionellen Strukturen an, in denen die besonderen Eigen-
schaften der nanotechnologischen Anwendungen und Pro-
dukte verankert sind. Eine allgemein anerkannte Definition
des Begriffs gibt es noch nicht.

In weiten Teilen der Forschungslandschaft hat sich jedoch
die folgende Beschreibung durchgesetzt: Nanotechnologie
bezeichnet die Herstellung, Untersuchung und Anwendung
von Strukturen, molekularen Materialien und inneren Grenz-
flachen, bei denen mindestens eine der kritischen Dimensio-
nen weniger als 100 Nanometer misst. Eine Nanofaser oder
-réhre (nanotube) kénnte also durchaus mehrere Millimeter
lang sein — solange ihr Durchmesser die kritische Grenze von
100 Nanometern nicht erreicht, erfullt sie die Vorgabe dieser
Definition.

Chancen nutzen, méglichen Gefahrdungen vorbeugen

lhre vielen Anwendungsmdglichkeiten in Medizin, Umwelt-
schutz, Verpackungs- oder auch Produktionstechnik sowie ihr
wirtschaftliches Potenzial machen die Nanotechnologie ver-
lockend. Sie ermutigen geradezu, den Fortschritt konsequent
zu nutzen. Der Blick in die Geschichte zeigt aber auch, dass
mit technologischen Innovationen Risiken verbunden sein
kénnen. Deshalb gebietet allein schon das Vorsorgeprinzip
verstarkte Anstrengungen in der Gefdhrdungsabschatzungs-
und Sicherheitsforschung. Viele Fragen sind noch offen.

Die besonderen Eigenschaften und die hohe Reaktivitat von
Nano-Objekten beruhen auf ihrer geringen GréBe. Doch gerade
weil deren Strukturen so winzig sind, missen bestehende Ver-
fahren zur Gefahrdungs- und Expositionsanalyse modifiziert
werden, um den nanospezifischen Aspekten gerecht zu werden.

Die Institute des Fraunhofer-Verbunds Life Sciences erforschen
die Nanotechnologie in verschiedener Weise. Sie suchen nach
neuen Anwendungen in der Medizin. Oder sie entwickeln fur
den Umweltschutz innovative Verfahren zum Schadstoffabbau.
Ebenso wichtig ist dem Fraunhofer-Verbund Life Sciences aber
auch das Thema Nachhaltigkeit, deren oberstes Prinzip die
Balance zwischen Ressourcenschutz und Ressourceneinsatz ist.
Daher befassen sich die Fraunhofer-Forscher auch intensiv mit
potenziellen Gefdhrdungen durch die Nanotechnologie und sind
Vorreiter einer neuen wissenschaftlichen Disziplin — der Nano-
toxikologie. Sie erarbeiten Methoden, die zeigen, inwieweit
und unter welchen Voraussetzungen Nanomaterialien toxisch
relevant werden kénnten. Sie erforschen, ob sich Nano-Objekte
auf Lebensraume wie Wasser oder Boden auswirken, wie sie sich
in biologischen Systemen wie Zellen, Organen und Organismen
verhalten und in welchem MaB Nanopartikel aus Verpackungs-
materialien aus- und auf verpackte Ware Ubertreten kénnen.
Auch potenzielle Nanopartikelemissionen bei der Bearbeitung
von nanopartikelhaltigen Kompositen werden untersucht.

Wer Zukunftstechnologien wie die Nanotechnologie effizient
und nachhaltig nutzen will, muss sich bereits heute mit poten-
ziellen Technikfolgen und Risikobewertungen aktiv auseinan-
dersetzen. Der Fraunhofer-Verbund Life Sciences fuhlt sich
diesem Anspruch verpflichtet.
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FORSCHUNG FUR DIE MEDIZIN

Im derzeit am starksten wachsenden Bereich der Nanotechnologie — der Entwicklung von Nanotechnologie-

Anwendungen im Gesundheitswesen — ist Deutschland nach Expertenmeinung weltweit fuhrend. Nanotech-

nologische Verfahren sollen zu neuen Diagnostika und Therapeutika fuhren. Diagnosen kénnten schneller

gestellt, der Erfolg von Therapien friher beurteilt und die Therapiemittel schonender eingesetzt werden.

Die Partner im Fraunhofer-Verbund Life Sciences erforschen diesen innovativen Ansatz und schaffen neue

Chancen fir Patienten und Arzte.

Biologisch abbaubare und biokompatible Nanopartikel

Polymere Nanopartikel kdnnen als Trager die Freigabe von
Wirkstoffen kontrollieren (controlled release). Immer wichtiger
werden hierbei biologisch abbaubare Verbindungen, die nach
ihrer Anwendung im Korper oder in der Umwelt in ungefahrli-
che Abbauprodukte zersetzt werden. Die funktionellen Grup-
pen, aus denen biologisch abbaubare Polymere zusammenge-
setzt sind, bestimmen die physikalischen und chemischen
Eigenschaften. Die Kombination von Nanopartikeln mit wirk-
stoffrelevanten Proteinen ermoglicht es, neue Wirkstoffkon-
zepte experimentell zu verfolgen.

Tragersysteme (carrier) aus Nanopartikeln sind vielseitig: Sie
schitzen empfindliche Arzneistoffe im Korper vor vorzeitigem
Abbau, setzen aber auch Wirkstoffe gezielt frei. Die Fraunhofer-
Forscher haben biokompatible Block-Copolymere entwickelt.
Mit diesen Polymeren kdnnen sie Gber Emulsionstechnik biolo-
gisch abbaubare Nanopartikel produzieren, in die sich therapeu-
tisch relevante Proteinverbindungen wie Zytokine oder Wachs-
tumsfaktoren einkapseln lassen. Die so verpackten Wirkstoffe
zeigen nach der Freisetzung wieder ihre urspriingliche Bioakti-
vitat.

Damit die polymeren Nanopartikel mit ihrer Wirkstofffracht
ganz bestimmte Zielzellen ansteuern (drug targeting), kénnen
sie zusatzlich mit spezifischen Oberflachenmerkmalen wie bei-
spielsweise Proteinen funktionalisiert werden. Haben die Nano-
partikel ihr Ziel im Korper erreicht, setzen sie die Wirkstoffe
nicht beliebig, sondern entsprechend einer vorher definierten
Kinetik frei. Die Freisetzungskinetik wird tGber das Molekular-
gewicht und das Verhaltnis der hydrophilen zu den hydropho-
ben Monomereinheiten eingestellt. Wir sind also in der Lage,
unsere polymeren Matrixsysteme sowie biologisch abbaubare
und biokompatible Block-Copolymere auf verschiedenen Ebe-
nen an die Vorgaben unserer Kunden anzupassen.

Protein-Biochips auf Basis funktioneller Nanopartikel

Proteine zahlen zu den Basismolekdilen des Lebens. lhre Funk-
tionen, Strukturen und Wechselwirkungen sind die Grundbau-
steine fur biomedizinische Forschung, Diagnostik oder neue
Therapien. Mangels geeigneter Methoden konzentrierte sich
die Proteinforschung bisher auf einfach handhabbare und
stabile Proteine. Nun erweitern Fraunhofer-Wissenschaftler das
Methodenspektrum. Auf Basis von funktionellen Nanopartikeln
entwickeln sie Microarrays, also spezielle Biochips, die sich
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dank ihres modularen Aufbaus an viele Fragestellungen an-
passen lassen. Je nach Kundenwunsch stattet der Fraunhofer-
Verbund die Microarrays mit unterschiedlichsten Funktions-
gruppen aus, an die wiederum Biomolekile gebunden werden
kénnen.

Mit diesem variantenreichen Forschungswerkzeug lassen sich
gering konzentrierte Proteine aufsptren, messen, anreichern
und anhand modernster ortsaufgeloster MALDI-Massenspek-
trometrie auswerten.

PD Dr. Giinter Tovar
Telefon +49 711 970-4109
guenter.tovar@igb.fraunhofer.de
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Nanopartikel als Arzneiform - praklinische Tests

Eine Chemotherapie, die nur im Tumor wirkt und gesundes
Gewebe unbeschadet lasst, ist eines der groBen Ziele der
Krebsforschung. Wissenschaftler des Fraunhofer-Verbunds Life
Sciences erforschen Nanopartikel fur die Tumortherapie und
untersuchen das therapeutische Potenzial der Winzlinge in
praklinischen Tests. Mit welchen nanopartikuldren Formulie-
rungen konnen Arzneimittelwirkstoffe spezifisch in Tumor-
gewebe transportiert werden? Kénnen Nanopartikel Medi-
kamente durch hochselektive biologische Barrieren wie die
Blut-Hirn-Schranke schleusen? Das sind nur zwei von vielen
Fragen, die von uns bearbeitet werden.

Die Fachleute beim Fraunhofer-Verbund kénnen unzéhlige Vari-
anten von Nanopartikeln testen, die mit Wirkstoffen wie Zyto-

statika, Photosensibilisatoren oder siRNA beladen sind. Zusatz-
lich sind die Partikel an der Oberflache mit Liganden ausgestattet.

617

Die Liganden dienen als eine Art Navigationsgerat. Sie erken-
nen Rezeptoren, die typisch fur Tumorzellen sind, und binden
spezifisch daran.

Mit Durchflusszytometrie und konfokaler Laser-Scanning-Mikro-
skopie erforschen wir in Zellkulturen die Kinetik der zelluldren
Aufnahme und Anreicherung der beladenen Partikel sowie ihre
Verteilung innerhalb einzelner Zellen. Dann analysieren wir den
Abbau der Partikel, die Freisetzung des Wirkstoffs und seine
biologische Wirksamkeit.

In Studien konnten wir zeigen, dass funktionalisierte Nano-
partikel gezielt in eine Zelle geleitet werden kénnen und dass
sie sich, im Gegensatz zu unmodifizierten Formulierungen,
ausschlieBlich in den Zielzellen anreichern. Dort wird das Zyto-
statikum freigesetzt. Dies ist ein weiterer wichtiger Schritt hin
zu einer zielgerichteten Chemotherapie.

Dipl.-Chem. Sylvia Wagner
Telefon +49 6894 980-274
sylvia.wagner@ibmt.fraunhofer.de

Nanopartikel als Komponenten von Kontrastmitteln

In der ,Biomedizinischen Ultraschallforschung” erforschen
Fraunhofer-Wissenschaftler wie Nanopartikel als Kontrast-
mittel fur die photoakustische Bildgebung eingesetzt werden
kdnnen. Bei diesem Bildgebungsverfahren wird das Messsignal
durch Energiekonversion von Licht zu Warme und schlieBlich
zu Druck erzeugt. In der photoakustischen Bildgebung kom-
men Nanopartikel zum Einsatz, die Licht im sichtbaren und

im infrarotnahen Bereich des optischen Spektrums stark absor-
bieren.
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Mit funktionalisierten Nanopartikeln kénnte die photoakusti-
sche Bildgebung Uber molekularbiologische Veranderungen im
Zielgewebe Aufschluss geben (molekulare Bildgebung). Dazu
mussten Nanopartikel in ausgewdhlten Geweben oder Zellver-
banden angereichert werden und dort Licht in einem definier-
ten Spektrum absorbieren.

Erste Erfolge gibt es bereits. Wir haben photoakustische Bild-
gebungssysteme fur die hochaufgeloste Darstellung von Par-
tikelclustern in Zellkulturen und fur die hochsensitive In-vivo-
Detektion von Partikeln am Kleintiermodell entwickelt. In
Bezug auf die Partikelsynthese liegt der Forschungsschwer-
punkt in der Herstellung von biologisch resorbierbaren Nano-
partikeln mit definierten Absorptionseigenschaften in einem
Spektralbereich von 600 bis 1100 Nanometern.

Dr. Robert Lemor
Telefon +49 6894 980-225
robert.lemor@ibmt.fraunhofer.de

Nanotechnologie in der Lebensmittelverpackung

Fraunhofer-Wissenschaftler betrachten die Kette der Lebens-
mittelherstellung, von der Urproduktion Gber die Verarbeitung,
Verpackung und den Handel bis hin zum Verbraucher, als
ganzheitlichen Prozess. Fur uns ist die Lebensmittelverpackung
einer der entscheidenden Faktoren, um Lebensmittelqualitat
und Lebensmittelsicherheit zu gewahrleisten. Eine Verpackung
schitzt Lebensmittel nicht nur vor Keimen wie zum Beispiel
Schimmelpilzen. Sie vermindert auch unerwinschte Wechsel-
wirkungen — zum Beispiel Oxidation in Gegenwart von Licht
und Sauerstoff.

Je empfindlicher das Fullgut, desto groBer die Anforderungen
an das Verpackungsmaterial. Massenkunststoffe stoBen dann
schnell an ihre Grenzen. Mit Nanopartikeln kénnen Verpa-
ckungsmaterialien jedoch funktionalisiert werden, das heif3t,
sie erhalten zusatzliche Eigenschaften. Fur die Verpackungs-
industrie konnen Nanopartikel als Fullstoffe in Lacken und
Kunststoffen, als Nanokomposite oder als Beschichtung eine
interessante Option sein. Ein Beispiel: Mit einer nur 20 bis 30
Nanometer starken aufgedampften Schicht aus einem anorga-
nischen Material kann die Barrierewirkung von Kunststofffolien
gegeniber Gasen und Dampfen entscheidend verbessert wer-
den — auch dann, wenn die Verpackung transparent sein soll.

Modifikationen im Nanometermafstab sind auch mit plasma-
technischen Verfahren maéglich. Wir variieren gezielt die Pro-
zesschemie und die Verfahrensparameter, um Oberflachen
ganz nach Wunsch des Kunden zu funktionalisieren. Wir
kdnnen Merkmale wie Kratzbestandigkeit beeinflussen oder
Grenzflacheneigenschaften hinsichtlich der Oberflachen-
energie verandern. Zurzeit entwickeln wir eine Oberflache,
an der Fullgtter nicht mehr so stark anhaften. Das Ziel: Eine
Verpackung, die sich komplett entleeren I&sst.

Vorteile erzielen wir auch, indem wir Kohlenstoff-Nanoréhren
(Carbon-Nanotubes, CNT) in thermoplastische Kunststoffe
einarbeiten. Das Ergebnis sind kirzere Zykluszeiten fir den
Spritzgussprozess von Flaschen und schnelleres Streckblasen
aufgrund einer verbesserten IR-Absorption und Warmeleitung.
Der Fraunhofer-Verbund Life Sciences erprobt geeignete Kon-
zepte und die Verarbeitbarkeit zu Verpackungsfolien. Dartber
hinaus prufen und bewerten wir die Eigenschaften der innova-
tiven Verpackungslésungen.

Dr. Cornelia Stramm
Telefon +49 8161 491-502
cornelia.stramm@ivv.fraunhofer.de



1 Nachhaltigkeit

MIT FORSCHUNG BEGRENZTE
RESSOURCEN ENTLASTEN

Nanomaterialien haben ein hohes Entlastungspotenzial fur die Umwelt. Die Nanotechnologie und nano-
technische Produkte erméglichen es, knappe Rohstoffe und Energie effizienter zu nutzen. Dadurch kénnen
Ressourcen geschont und der Schadstoff- und KohlendioxidausstoB vermindert werden. Weiterhin spielt
die Nanotechnologie eine wichtige Rolle bei der Entwicklung alternativer Energien — ein Thema mit hoher

Umweltrelevanz.

Das groBe Potenzial der Nanotechnologie zur Entlastung

der Umwelt kann in verschiedensten Produktbereichen zum

Tragen kommen:

— effizientere Batterien mit keramischen Membranen aus
Nanokompositen

— Photovoltaikzellen mit héherem Wirkungsgrad

— nanoskalige Pulver fur chemische Produktionsprozesse bei
niedrigeren Temperaturen

— nanotechnisch optimierte Kunststoffe, zum Beispiel als
Leichtbauwerkstoffe

— nanoskalige Photokatalysatoren, die Desinfektionsmittel
ersetzen

— nanoporose Warmedammschichten fur den Bau

Auch konventionelle Produktionsprozesse kénnen durch den
Einsatz von Nanotechnologie energie- und ressourceneffizien-

ter durchgefuihrt werden (Nanotechnologie fur die Produktion,

sustainable production). Damit leisten Nanomaterialien und
-technologien einen Beitrag zur Energiespeicherung, zur Ener-
gie- und Ressourceneffizienz und zum Umweltschutz.

In der Fraunhofer-Gesellschaft ist fast ein Drittel aller Institute
auf dem Gebiet der Nanotechnologie tatig. Sie haben ihre
wissenschaftliche Kompetenz in der Fraunhofer-Allianz Nano-
technologie geblndelt.

819

Leitthemen sind:

— multifunktionelle Schichten fur die Oberflachenveredlung
(Korrosionsschutz, Tribologie, Barrierefunktionen, einfaches
Reinigen)

— Design und Herstellung spezieller Nanopartikel fir Biotech-
nologie, Medizin, Optik, Kunststofftechnik sowie Abwasser-
reinigung

— Einsatz von Carbon-Nanotubes in Kompositen, zum Beipiel
fur aktorische Anwendungen

Nahere Informationen unter: www.nano.fraunhofer.de

Dr. Karl-Heinz Haas, Fraunhofer ISC
Telefon +49 9314 100-500
karl-heinz.haas@isc.fraunhofer.de
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Spezifisches Entfernen von Umweltschadstoffen

Pharmazeutisch wirksame Substanzen sind wichtige Helfer
im Kampf gegen Krankheiten. Im Trinkwasser jedoch méchte
niemand sie haben. Die Wirkstoffe kénnen auf verschiedene
Weise in die Umwelt gelangen. Hauptursache ist der Mensch,
der Medikamente nach der Einnahme ausscheidet oder nicht
verbrauchte Reste in die Kanalisation entsorgt.

Viele Medikamente werden aber selbst in den biologischen
Klaranlagen nicht oder nur unvollstandig abgebaut. Fettlosliche
Pharmaka konnen sich in der Umwelt anreichern (Bioakkumu-
lation), wasserlosliche werden kaum an Sedimente gebunden
und gelangen aus kontaminierten Oberflachengewassern bis
ins Grundwasser. Uber 100 verschiedene Arzneimittelwirk-
stoffe wurden bislang im Wasserkreislauf nachgewiesen — teil-
weise in Konzentrationen oberhalb 6kotoxikologischer Wirk-
schwellen. Ein Abbau der Pharmaka mit physikalisch-chemi-
schen Methoden wie der Ozonolyse oder der Adsorption an
Aktivkohle ist entweder teuer oder es entstehen toxische
Abbauprodukte.

Wir verfolgen daher einen vollig neuen Ansatz: Wir entfernen
die Schadstoffe spezifisch mit Adsorbern aus nanostrukturier-
ten Kunststoffen. Bereits wahrend ihrer Herstellung statten wir
Kunststoffktigelchen mit einer biofunktionalen Oberflache aus
—ein Vorgang, den wir ,molekulares Préagen” nennen. Bei die-
sem patentgeschutzten Verfahren werden die polymeren Ma-
terialien nanostrukturiert als selektive Adsorber fur spezifische
Molekile und Molekulgruppen dargestellt. Der von uns ein-
gesetzte wasserbasierte Herstellungsprozess erzeugt selektive
molekulare Erkennungsstellen in den Polymeren. Die Mikro-

oder Nanostruktur der so genannten NanoMIP-Oberflachen
(nanoscopic molecularly imprinted polymers) bleibt auch nach
der Herstellung dauerhaft erhalten.

Zu den verbreiteten Spurenschadstoffen (micropollutants) ge-
horen Pharmaka wie Analgetika/Antiphlogistika, Antiepileptika
und Beta-Blocker. Wir haben nano- und mikrostrukturierte
NanoMIPs entwickelt, mit denen wir die Wirkstoffe Diclofenac
und Pentoxifyllin selektiv aus Abwassern entfernen kénnen.

Im Modell ist es uns gelungen, in einem Gramm der NanoMIPs
bis zu 500 Mikrogramm Pentoxifyllin zu binden. Pentoxifyllin
ist in der hdchsten Wassergefahrdungsklasse eingestuft — also
.stark wassergefahrdend”.

Die spezifischen Adsorberktgelchen kénnen in eine Membran
eingebunden werden. Es ist zudem maoglich, die Kugelchen
mit einem magnetisierbaren Kern auszustatten, um die Adsor-
berpartikel — und mit ihnen die gebundenen Pharmaka — mit
einem Magnetabscheider abzufangen.

Besonders in Betrieben mit hohem Aufkommen von Spuren-
schadstoffen — beispielsweise in Krankenhdusern — kénnen
NanoMIPs den Schadstoffeintrag minimieren oder sogar ver-
hindern, bevor die kontaminierten Abwasser in den Wasser-
kreislauf gelangen.

PD Dr. Ginter Tovar
Telefon +49 711 970-41 09
guenter.tovar@igb.fraunhofer.de
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NANOTOXIKOLOGIE - GEFAHRDUNGS-
POTENZIALE VON SYNTHETISCHEN PARTIKELN

Durch Expositionsanalysen, Gefahrdungsabschatzungen sowie der Ausarbeitung vorbeugender Empfehlungen
ist ein hohes MaB an Sicherheit im Umgang mit der Nanotechnologie realisierbar. Da die potenziellen Risiken
minimiert und hierdurch kontrollierbar werden, erweitern sich die Chancen ganz erheblich, Nanotechnologie
in die Anwendung zu bringen. Durch den intensiven Beitrag der Forschung kann der Markt von den Unterneh-

men auf vielen Anwendungsgebieten durchdrungen werden. Das Einsatzpotenzial dieser innovativen Techno-

logie steigt somit nochmals erheblich an.

Was passiert mit Nanopartikeln, wenn sie in den Kérper oder
die Umwelt gelangen? Die Forscher im Fraunhofer-Verbund
setzen sich auch mit dem Gefahrdungspotenzial von Nano-
materialien auseinander. Mogliche Wechselwirkungen zwischen
Nanopartikeln und Lebewesen missen mit einem erweiterten
Endpunktspektrum untersucht werden, da sich die Nanopar-
tikel und Partikel im Mikrometerbereich hinsichtlich ihrer bio-
logischen Wirkung unterscheiden. Die Grinde liegen in den
unterschiedlichen physikochemischen Eigenschaften und in
der subzelluldren GréBe der Nanopartikel. Parallel zur Nano-
technologie hat sich daher eine neue wissenschaftliche Diszi-
plin entwickelt: die Toxikologie von Nanomaterialien.

Ein wichtiger Aspekt bei der Untersuchung der Nanotoxizitat
ist die Vergleichbarkeit und Ubertragbarkeit von Untersuchungs-
ergebnissen auf den Menschen. Fur fundierte Aussagen zur
Nanotoxizitat bendtigt man neben Tiermodellen auch humane
Zellsysteme, also zell- und gewebebasierte In-vitro-Testsysteme.
Ideal sind fur diesen Zweck Primarzellen aus verschiedenen
Organen. Deren Verfugbarkeit ist jedoch begrenzt und die ver-
wendeten, teils kommerziellen Zelllinien haben — obwohl sie
urspriinglich vom Menschen stammen — mit den Pendants im
Koérper nur noch wenig Ahnlichkeit. Daher erforschen und
entwickeln wir neue Testsysteme, bei denen die gesicherte

Ubertragbarkeit der Ergebnisse auf den Menschen im Vorder-
grund steht.

Fur die Gefédhrdungsabschéatzung von Chemikalien und Arznei-
mitteln liegen standardisierte und akzeptierte In-vitro-Pruf-
methoden vor, die schon friih im Testprozess belastbares Da-
tenmaterial fur eine erste Gefahrdungsanalyse liefern kénnen.
Ganz anders bei Nanomaterialien: Diese Materialgruppe defi-
niert sich primdr durch ihre Abmessungen. Ein Blick in die Lite-
ratur zeigt im Hinblick auf die Ergebnisse von Toxizitatsunter-
suchungen eine Vielzahl inkongruenter Daten. Es bestehen
noch erhebliche Wissenslicken und methodische Defizite bei
der Abschatzung der moglichen Gesundheitsgefédhrdungen
fur den Menschen. Im Fraunhofer-Verbund Life Sciences ist
daher ein Ansatz, den wir in Bezug auf das Toxizitdts-Screening
verfolgen, die Entwicklung und Validierung von In-vitro-Tests
parallel zum In-vivo-Experiment.

Vorhandene In-vitro-Ansatze sind zurzeit primar auf Untersu-
chungen zum Wirkmechanismus dieser Materialien fokussiert.
Unter Verwendung der potenziellen Zielgewebe im Menschen
erganzen sie bereits heute Untersuchungen toxikologischer
Fragestellungen zu Nanomaterialien im Tiermodell.



Fur das Screening von neuen Nanomaterialien auf potenzielle
Toxizitat eignet sich der unten skizzierte Ansatz, bei dem

die Toxizitat von Nanomaterialen nach grindlicher physiko-
chemischer Charakterisierung mit In-vitro-Assays gepruft
wird. Entscheidend ist dabei, dass es sich um In-vitro-Assays
handelt, die mittels parallel durchgefihrter In-vivo-Assays

validiert wurden.

Das von Nanopartikeln ausgehende Expositionsrisiko verteilt sich
mit abnehmender Prioritat auf die Pfade inhalativ, dermal und

ingestiv (Magen-Darm). Entsprechend finden Sie die im Verbund
etablierten und nachfolgend vorgestellten Assays angeordnet:

— Aufnahme Uber die Lunge

— dermaler und ingestiver Expositionspfad

— mechanistische und grundlagenorientierte Assays

Schematischer Ansatz fiir die Etablierung von validierten In-vitro-Assays zum Toxizitats-Screening

von Nanomaterialien

Herstellung/ | | physikalische Prufsystem
Funktionali- Charakteri- azellular
mu| sierung [ sierung [l sl

chemische
Testung

A

Wechselwirkung
mit physiologischen
Medien und
Zellinhaltsstoffen

In-vitro-Hautmodell;
Validierung Mensch;
Testung

Schema adaptiert nach Oberdérster G. et al., Particle and Fibre Toxicology 2005, 2: 8 doi: 10.1186/1743-8977-2-8
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Aufnahme liber die Lunge: Erfassung der Nano- und
Gentoxizitat in Ex-vivo- und In-vitro-Testsystemen

Die Wissenschaftlerinnen und Wissenschaftler des Fraunhofer-
Verbunds Life Sciences befassen sich im Rahmen des Arbeits-
gebiets , Genetische und In-vitro-Toxikologie” bereits seit
Jahren mit inhalationstoxikologischen Fragen unter anderem
zur Toxizitat und Gentoxizitat von Fasern, Partikeln und Stau-
ben. Zur Bearbeitung dieser Fragestellungen werden klassische
Guidelinemethoden und Zellkulturmodelle (GLP-konforme Prii-
fungen nach z.B. OECD-Richtlinien) eingesetzt. Darlber hinaus
wurden speziell auf Nanomaterialien und den Respirationstrakt
zugeschnittene Ex-vivo- und In-vitro-Methoden und -Modelle
etabliert. Damit werden mechanistische Zusammenhénge in
Zielzellen und -geweben untersucht.

Aktuell werden fur Auftraggeber aus Industrie und Behorden
in enger fachtbergreifender Zusammenarbeit mit Kollegen
der Inhalationstoxikologie und der Allianz Nanotechnologie
Projekte zur biologischen Wirkung (Toxizitat, Gentoxizitat, pro-
inflammatorische Wirkung) und systemischen Verfligbarkeit
von verschiedenen Feinstduben und Nanomaterialien durch-
geflihrt. Diese umfassen In-vivo-, Ex-vivo- und In-vitro-Ansatze.
Schwerpunkte der Untersuchungen sind die zelluldre Auf-
nahme in Zielzellen der Lunge (Makrophagen und Epithelien)
und deren Schadigung in Abhangigkeit von der PartikelgroBe
(Agglomerate/Aggregate/Primarpartikel) und dem Surfactant,
einer besonderen Auskleidung der Lungenblaschen. Als End-
punkte werden dabei gut beschriebene zelluldre Effekte be-
trachtet, die mit partikuldren Wirkungen in Verbindung stehen,
und durch entsprechende In-vivo-Experimente validierbar

sind. Beispiele hierfur sind oxidativer Stress, Entziindung und
Gentoxizitat. Modernste Bildgebungsverfahren zur Ultrastruk-
turanalyse (REM/TEM) mit gekoppelter Elementanalyse (EDX)
gestatten darUber hinaus den visuellen Nachweis der Priif-

1 mikroskopischer Schnitt

durch die Speiseréhre

2 Lungenzellen

materialien in den untersuchten Zellen und Geweben. Die
erhobenen In-vitro-Daten dienen dann zusammen mit kom-
plementar durchgefihrten In-vivo-Studien als Grundlage fur
die Risikoabschatzung der untersuchten Prifmaterialien. Diese
wird von Experten auf dem Gebiet der Chemikalienbewertung
vorgenommen.

ANSPRECHPARTNER

Dr. Jan Knebel
Telefon +49 511 5350-273
jan.knebel@item.fraunhofer.de

Dr. Christina Ziemann
Telefon +49 511 5350-203
christina.ziemann@item.fraunhofer.de



Immuntoxikologische Priifungen in vitro

Mit einem umfangreichen In-vitro-Programm testen wir den im-
muntoxikologischen Einfluss von Nanopartikeln anhand etablier-
ter State-of-the Art-Methoden. Zur Verfigung stehen beispiels-
weise Real-time RT-PCR nach dem UPL-Prinzip fur die Genexpres-
sionsanalyse einer breiten Palette immunologisch interessanter
Gene wie Zytokine, Chemokine, Toll-like Rezeptoren und
anderen, oder fir durchflusszytometrische Analysen (Immun-
phanotypisierung, intrazelluldre Farbung von Zytokinen und
Phosphoepitopen).

Daruber hinaus verfiigen wir mit dem evaluierten xCELLigence-
Real-time-Zellanalysesystem Uber eine innovative Methode
zur ultrasensitiven Analyse des Einflusses von Nanopartikeln
auf die Funktionen von adharenten Zellen (Makrophagen,
Endothelzellen, Epithelzellen). Die Methode beruht auf Impe-
danzmessungen (GLP-Standard). Die Zellen sitzen auf Gold-
elektroden am Boden einer 96-Kavititen-Platte. Anderungen
der Kontaktstellen zwischen Zelle und Goldelektrode, die durch
Proliferation, Bewegung, Adhdrenzverstarkung, Rezeptorakti-
vierung oder Zelltod hervorgerufen werden kénnen, bewirken
eine Anderung der Impedanz. Diese kann als Zellindex mit einer
extrem hohen Zeitauflésung in Echtzeit gemessen werden.

ANSPRECHPARTNER

Dr. Jorg Lehmann
Telefon + 49 341 35536-1205
joerg.lehmann@izi.fraunhofer.de
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Immuntoxikologische Priifungen in vitro/in vivo

Potenzielle immuntoxische Effekte nach Nanopartikeldepositi-
on im Respirationstrakt konnen mit In-vitro-Modellen (Alveo-
larmakrophagen ex vivo, kommerziell erhaltlichen Zellen des
Respirationstrakts) erfasst werden. Dazu dienen die Bestimmung
von Zytokinkonzentrationen, der Sauerstoffradikalbildung
oder der Phagozytoseleistung sowie immunhistochemische
Methoden. Diese Tests kommen in vitro beim Immuntoxizitats-
Screening zum Einsatz oder werden bei In-vivo-Inhalationstests
mit Nagern haufig als Erganzung in das Endspektrum aufge-
nommen.

Neben Tierexperimenten besteht die Mdglichkeit zu kontrol-
lierten Humanstudien. Darin wird zum Beispiel der Einfluss

von Nanopartikelinhalation (Kohlenstoffpartikel) auf die Starke
einer allergischen Reaktion (Provokation mit Graserpollen)
untersucht. Hintergrund ist, dass in epidemiologischen Unter-
suchungen bei erhohter Nanopartikelbelastung eine Haufung
von asthmatischen Symptomen bei Asthmapatienten beobach-
tet worden ist. Entziindungszellen und immuntoxische Para-
meter kénnen in Lungenlavageflissigkeit analysiert werden,
die aus Lungensegmenten isoliert wurde.

ANSPRECHPARTNER

PD Dr. Armin Braun

Telefon +49 511 5350-263
armin.braun@item.fraunhofer.de



1 Lebendzellbeobachtung

2 Apparat zur Funktions-
prifung der Lunge

Inhalationstoxikologische Forschung in vivo

Die Aufnahme von Nanopartikeln in den Korper geschieht
primar durch Einatmen und Ablagerung im Respirationstrakt.
Neben moglichen gesundheitsschadigenden Wirkungen in
der Lunge agieren Nanopartikel durch ihr ausgepragtes Pene-
trationsvermdgen potenziell systemisch und kénnen auch in
entfernten Organen oder Geweben Schaden induzieren.

Der Fraunhofer-Verbund Life Sciences besitzt viel Erfahrung bei
der Untersuchung der Partikel- und Fasertoxizitat zum Beispiel
ultrafeiner Staube wie amorphes SiO,, TiO, und Carbon black
sowie Carbon-Nanotubes nach inhalativer Aufnahme. Es be-
steht langjahrige Erfahrung in der Erzeugung respirabler Aero-
sole und der Untersuchung partikelbezogener biologischer
Effekte. Wesentlich ist dabei die Aufrechterhaltung und Doku-
mentation gut definierter Aerosole Uber den gesamten Expo-
sitionszeitraum sowie die Anwendung breiter, interdisziplinarer
Endpunktspektren. Inhalationstests werden zusammen von
verschiedenen Arbeitsgruppen bearbeitet, um Endpunkte wie
klinische Chemie (Blutveranderungen, Lungenlavage), Histo-
pathologie, chemische Partikelretentions- und -translokations-
analytik sowie die elektronenmikroskopische Analytik kombi-
nieren zu kdnnen.

Um ferner spezielle Aspekte der Lungenphysiologie zu bertck-
sichtigen, untersuchen wir die Wechselwirkung des Lungen-
surfactant, einer besonderen Auskleidung der Lungenblaschen,
mit in der Lunge deponierten Nanopartikeln. Wir erforschen
seine Rolle als physiologische Barriere hinsichtlich der Aufnah-
me und des Transports von Nanopartikeln.

AuBerdem sind wir aktiv am OECD-Programm zur nanospezi-
fischen Untersuchung hochvolumiger ultrafeiner Staube (ZnO,
SiO,, TiO,) beteiligt. Es handelt sich dabei um tbergreifende
Projekte, mit denen validierte Testsysteme zur Abschatzung
des toxischen Potenzials von Nanopartikeln etabliert und be-
stehende Datenlicken geschlossen werden sollen.

ANSPRECHPARTNER

Dr. Otto Creutzenberg
Telefon +49 511 5350-461
otto.creutzenberg@item.fraunhofer.de



Erfassung von ultrafeinen Partikeln am Arbeitsplatz

Die Inhalation von Stauben am Arbeitsplatz kann ein erheb-
liches Gefahrdungspotenzial darstellen. Dies gilt insbesondere
fur ultrafeine Stdube und Nanopartikel. Die aktuellen Diskus-
sionen zum Arbeitsschutz legen eindeutig eine getrennte Be-
trachtung der Ultrafeinstdube nahe, die jedoch in den seltens-
ten Fallen isoliert auftreten. In der Regel werden sie durch
grobe Partikel maskiert und kommen nur in geringen Massen-
konzentrationen vor. Daher ist es schwierig, die Exposition
gegeniber ultrafeinen und Nanopartikeln getrennt zu messen.

Im Fraunhofer-Verbund Life Sciences wurde ein neues Probe-
nahmegeréat entwickelt, der so genannte , Hybrid Aerosol
Classifier”. Es ist ein tragbares, 50 Gramm leichtes Gerat, mit
dem inhalierbarer Staub differenziert gemessen werden kann.
Die Staubanalyse ist getrennt in funf gesundheitsrelevanten
PartikelgroBenbereichen maglich. Die wichtige unterste Stufe
des Miniaturstaubsammlers fur Partikel kleiner 100 Nanometer
weist eine Besonderheit auf: Ein Teilstrom der Ultrafeinfraktion
kann hier unterschiedlich verdtinnt auf insgesamt vier Filter-
segmenten abgeschieden werden, die anschlieBend differen-
ziert ausgewertet werden kénnen.

Bei der Konzeption und Konstruktion des Gerates wurde Wert
darauf gelegt, dass es einfach und schnell zu bedienen ist. Es
kann problemlos Uber die Dauer einer gesamten Arbeitsschicht
betrieben werden.

ANSPRECHPARTNER

Prof. Dr. Wolfgang Koch

Telefon +49 511 5350-117
wolfgang.koch@item.fraunhofer.de
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1 dreidimensionale Hauttest-

systeme

2 Hautmodell mit aufgelager-

ten Nanopartikeln

In-vitro-Testsysteme fiir Haut, Darm und Leber

In-vitro-Tests mit Zellkulturen sind fur die Bewertung der Zyto-
toxizitat von Nanomaterialien nur relevant, wenn sich auch
nachweisen lasst, dass Nanopartikel die Kérperbarrieren tber-
winden (Penetration), durch den Blutstrom verteilt werden
(Resorption) und so in die Organe gelangen. Wir setzen daher
verschiedene Testsysteme wie Haut, Darm und Leber ein, um
das Penetrations- und Resorptionsverhalten von Nanomateria-
lien zu untersuchen. Im Vordergrund steht dabei immer die
physiologische Kultivierung der Zellen, um die Kérperbarrieren
naturnah in vitro nachzubilden. Mit dem Hautmodell Iasst sich
so die Penetration von Partikeln durch die Hornschicht und die
Epidermis analysieren.

Weiterhin steht auch ein Tracheamodell zur Verfigung, mit
dem wir erfassen, wie sich eingedrungene Partikel auf die
Zellen der oberen Atemwege auswirken.

Mit diesen dreidimensionalen Modellen kénnen wir Ihre Fra-
gen zur Biokompatibilitat und Toxizitat verschiedenster Stoffe
qualifiziert untersuchen — ganz gleich, ob es sich dabei um
Aerosole, Flissigkeiten oder Feststoffe handelt.

ANSPRECHPARTNER

Prof. Dr. Heike Walles

Telefon +49 711 970-4117
heike.walles@igb.fraunhofer.de



3, 4 Stammzellen der Bauch-

speicheldruse — unterschiedliche

Aufnahme von Nanopartikeln je

nach Zelltyp

In-vitro-Testsystem mit adulten humanen Stammzellen

Aufgrund ihrer Fahigkeit, sich in verschiedene Zelltypen zu
differenzieren, kbnnte mit adulten humanen Stammzellen die
potenzielle Nanotoxizitat von Partikeln auf Nerven-, Muskel-,
Epithel- und viele andere Zellen analysiert werden. Es ist be-
kannt, dass die Aufnahme von Nanopartikeln je nach Zelltyp
sehr unterschiedlich sein kann. Dies konnte auch in einer
Stammzellkultur gezeigt werden: Einige Zelltypen haufen
Nanopartikel an, andere nehmen hingegen keine Partikel
auf.

Verschiedene Parameter wie Zellvitalitat, Adhasionsverhalten,
Proliferationsverhalten und Langzeittberleben lassen sich in
adulten Stammzellen mit gangigen Techniken der Zell- und
Molekularbiologie untersuchen. Ziel ist, wesentliche Informa-
tionen zur Definition von Richtlinien fur einen moglichst siche-
ren Umgang mit Nanopartikeln zu liefern.

ANSPRECHPARTNER

Dr. Sandra Danner
Telefon +49 451 384448-14
sandra.danner@emb.fraunhofer.de

Chip-basierte Testsysteme zur Untersuchung der
Nanopartikel-Zell-Wechselwirkungen

Fir biohybride Systeme kombinieren wir Zellen mit technischen
Mikrosystemen zu neuen Assay-Technologien. Diese zellbasierten
Systeme ermaglichen Tests mit einer hoheren Empfindlichkeit
und Reproduzierbarkeit, Tests an Einzelzellen sowie Langzeit-
untersuchungen. Des Weiteren lasst sich nicht nur feststellen,
ob ein Effekt auf Zellen vorhanden ist, sondern nun kann auch
untersucht werden, warum ein Zellverband auf eine bestimmte
Weise reagiert (Wirkmechanismen). Das ist wichtig, wenn Pro-
dukte hinsichtlich einer biologischen Wirkung optimiert werden
sollen. Nanopartikel aus unterschiedlichsten Ausgangsmateria-
lien wie biologisch abbaubaren Polymeren, anorganischen und
metallischen Materialien kénnen getestet werden. Auf Basis
unserer Technologien bieten wir Dienstleistungen fur Gerate-
entwicklungen, kundenspezifische Testsysteme sowie zur
Unterstltzung bei Arzneimittel-, Therapie- und Materialent-
wicklungen an.

ANSPRECHPARTNER

Dr. Hagen Thielecke
Telefon +49 6894 980-162
hagen.thielecke@ibmt.fraunhofer.de



FORSCHUNG FUR DEN UMWELTSCHUTZ

Ob und wie sich Nanomaterialien auf die Umwelt auswirken, kann derzeit noch nicht ausreichend bewertet

werden. Wir vertreten deshalb die Auffassung, dass nach dem Vorsorgeprinzip gehandelt werden muss,

und erforschen intensiv potenzielle Umweltgefahrdungen durch Nanomaterialien.

Wirkung und Verhalten von Nano-Objekten
in der Umwelt

Die Umweltforschung zur Nanotechnologie entwickelt sich
derzeit rasch. Der Fraunhofer-Verbund Life Sciences pflegt
jedoch seit vielen Jahren enge Kontakte zu internationalen
(z.B. OECD, EU) und nationalen Behorden (z.B. UBA). Unsere
Fachleute arbeiten in relevanten Gremien (z.B. OECD, ISO) und
groBen nationalen und internationalen Forschungsvorhaben
von EU, BMBF und BMU mit. Daher kénnen wir gewahrleisten,
dass wir in unserer Forschungsarbeit stets neueste Entwicklun-
gen und Erkenntnisse in der Umweltforschung berticksichtigen.

Um die Umwelteigenschaften von freien Nano-Objekten zu
charakterisieren und einen mdoglichen Einfluss auf die Umwelt
zu klaren, fihren wir experimentelle Studien durch. Dazu setzen
wir Testverfahren ein, die von den Behorden akzeptiert sind.
Das Methodenspektrum reicht von Standardtests nach interna-
tionalen Richtlinien (z.B. OECD) bis hin zu komplexen Studien,
in denen wir selbst vielschichtige Zusammenhange aufklaren.
Dabei kénnen auch die Anforderungen nach REACH berck-
sichtigt werden. Untersuchungen unter GLP-Bedingungen sind
Standard. Da insbesondere aussagekraftige Simulationsversuche
haufig nicht standardisiert sind, bieten wir an, Simulationsver-
suche, die problembezogen konzipiert werden, im Vorfeld der
Untersuchungen mit Behoérdenvertretern abzustimmen.
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Okotoxikologie von Nano-Objekten

Expertenwissen liegt vor fur:

— Standard-Testverfahren, die zur tkotoxikologischen Einstufung
und Klassifizierung eines Stoffes erforderlich sind

- Langzeit-Okotoxizitatsstudien

— Studien, die der Verfeinerung des PNEC dienen, fur eine rea-
listische Abschatzung des Risikoquotienten

— Studien, die die Wirkung in spezifischen Umweltkomparti-
menten beschreiben

— differenzierte Applikation der Nano-Objekte in aquatischen
und terrestrischen Okotoxizitatstests; dabei berticksichtigen
wir die potenziellen Interaktionen mit den Testmedien und
die moglichen Veranderungen der Nano-Objekte und ihrer
Agglomerate

Wir verfigen Uber ein umfangreiches Methodenspektrum, mit
dem wir die Dispersionen von Nano-Objekten charakterisieren
konnen. AgglomeratgroBenverteilung und Zeta-Potenzial-
Messungen sind nur ein Beispiel. So kann der Zusammenhang
von Umweltbedingungen und Wirkung erfasst werden.



1 Untersuchung photo-

katalytisch aktiver Beschich-
tungen

2 Mikrokosmen-Bewuchs

Verhalten von Nano-Objekten in der Umwelt

Um das Verhalten von Nano-Objekten in der Umwelt abschat-
zen zu konnen, ermitteln wir verschiedene relevante Daten
und bieten Studien und Simulationen an. Daftr wird moglichst
auf Simulationsverfahren aus der Chemikalienprtifung zurtick-
gegriffen. Diese weisen hohe Akzeptanz, auch bei Behorden,
auf. Auf die spezifischen Probleme in der Testung von Nano-
Objekten werden sie adaptiert. Doch auch problemspezifische
Loésungen und innovative Simulationsverfahren werden in
enger Kooperation mit dem Kunden entwickelt und objekt-
spezifische Teststrategien erarbeitet.

So kdnnen wir Aussagen zu Mobilitat, Verhalten und Vertei-
lung in einzelnen Umweltkompartimenten treffen. Dies betrifft
beispielsweise Bereiche wie Boden, Gewasser und Klaranlagen.
DarUber hinaus untersuchen wir das Bioakkumulationspoten-
zial in verschiedenen Organismen wie Fischen und Regenwir-
mern.

Nano-Objekte als Bestandteil von Produkten

Nanotechnologie wird fur Produkte gezielt eingesetzt, um
diese mit definierten Funktionen auszustatten. Hierzu zahlen
beispielsweise chemische oder geometrische Eigenschaften
von Nano-Objekten oder deren Oberflachen, die in Produkt-
systemen zur Anwendung gelangen. Fur den vergleichenden
Nachweis der photokatalytischen Aktivitat selbstreinigender
Oberflachen beziehungsweise Oberflachen zur Luftreinigung
gibt es mittlerweile genormte Verfahren, an deren Entwicklung
Experten des Verbundes beteiligt sind. Ein Beispiel ist der Ab-
bau von Luftschadstoffen wie NOy (ISO 22197-1) oder die
Erfassung der antibakteriellen Wirkung (ISO 27447). Fur zahl-
reiche andere Anwendungen stehen keine Standardnachweis-
verfahren zur Verfigung, mit denen die Effektivitat belegt
werden kann. Wir sind in der Lage, spezifische Anwendungs-
gebiete zu simulieren und Funktionsprifungen mit unter-
schiedlichen Komplexizitdtsgraden bis hin zu praxisrelevanten
Simulationsuntersuchungen anzubieten beziehungsweise frage-
bezogen zu entwickeln. Dadurch lassen sich Starken der Pro-
dukte und erwartete Wirkungen durch ein unabhangiges For-
schungsinstitut belegen sowie unerwiinschte Nebenwirkungen
frihzeitig erkennen und somit vermeiden.

ANSPRECHPARTNER
Dr. Kerstin Hund-Rinke

) Telefon +49 2972 302-266
[ . kerstin.hund-rinke@ime.fraunhofer.de



VORBEUGENDE UNTERSUCHUNGEN BEI
INTELLIGENTEN VERPACKUNGEN

Fraunhofer-Wissenschaftler untersuchen im Rahmen der Vorsorge, ob Nanopartikel aus nanotechnologisch

modifizierten Verpackungen auf Lebensmittel Gbergehen (Migration) und welche Gefahren daraus folgen

konnten. Da aktuell keine Daten zu diesem Themenfeld existieren, sieht der Fraunhofer-Verbund Life Sciences

groBBen Forschungs- und Handlungsbedarf.

MaBgebend fir das Migrationspotenzial von Nanopartikeln ist
der Prozess, mit dem das Verpackungsmaterial funktionalisiert
wird. Folgende Verarbeitungsvarianten sind méglich:

Herstellung eines Multilayer-Verbundes mittels
Kaschierung

Die Siegelschicht wird mit dem Material, das die Nanopartikel
enthalt, mittels Kaschierung verbunden. Da die benachbarten
Schichten nicht thermisch behandelt, sondern durch einen
zusatzlichen Kaschierklebstoff fixiert werden, ist ein Ubertritt
der Nanopartikel in die Siegelschicht sehr unwahrscheinlich.

Herstellung eines Multilayer-Verbundes mittels
Co-Extrusion

Bei diesem Verbund ist der Direktkontakt zwischen den Nano-
partikeln und dem abgepackten Lebensmittel zwar nicht vor-
gesehen, er ist aber auch nicht auszuschlieBen. Da der Ver-
bund mittels Schmelzecompoundierung hergestellt wird, ist
es zumindest wahrend der Schmelzephase mdglich, dass Nano-
partikel in die Lebensmittelkontaktschicht Ubertreten.
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Einarbeitung von Nanopartikeln in
Kunststoff-Monoschichten

Werden Monoschichten ohne Siegelschichten mit nanoparti-
kularem Material vermengt, kommt es zu einem Direktkontakt
mit dem Lebensmittel. Migration von Nanopartikeln ist daher
grundsatzlich moglich. Der Umfang der Migration hangt vom
Substrat sowie von den Dimensionen der eingearbeiteten
Nanopartikel und den Verfahrensbedingungen ab.

Innenbeschichtung mit einem Nanomaterial

Bei diesem Verfahren ist ein Direktkontakt zwischen Lebens-
mittel und Nanobeschichtung oder Nanolack vorgesehen. Ein
Ubergang von nanodimensionierten Bruchstiicken aus diesen
Schichten auf das verpackte Lebensmittel ist moglich.



1 funktionalisierte Verpackungsfolien

2 Lebensmittel und Verpackungsarten

Bei den genannten Varianten nimmt die Mdglichkeit der
Migration von Nanopartikeln fortlaufend zu. Um den Uber-
gang von Nanopartikeln feststellen zu kénnen, mussen jedoch
zunachst Messverfahren und -methoden entwickelt werden.

Wir beschaftigen uns mit folgenden Fragen:

Welche nanoskaligen Materialien und Stoffe werden bei
der Herstellung von Lebensmittelverpackungen verwendet?
Kénnen Nanopartikel aus Verpackungsmaterialien in
Lebensmittel Gbergehen?

Wenn ja, unter welchen Bedingungen und in welchem
Umfang findet der Ubergang statt?

Mit welchen Methoden kénnen diese Prozesse analysiert

werden?

Losungen werden Uber experimentelle Ansadtze und theore-
tische Abschatzungen erarbeitet.

ANSPRECHPARTNER

Dr. Cornelia Stramm
Telefon +49 8161 491-502
cornelia.stramm@ivv.fraunhofer.de




DER FRAUNHOFER-VERBUND LIFE SCIENCES

Das umfassende und individuell abgestimmte Leistungsangebot des Fraunhofer-Verbunds Life Sciences zur

Anwendung neuer Technologien ist nur mit einer thematisch, methodisch und apparativ breit aufgestell-

ten Organisation moglich. Unter dem Motto ,Forschung fur die Gesundheit und die Umwelt des Menschen”

bietet der Fraunhofer-Verbund Life Sciences den Kunden ein gebindeltes Know-how an.

Sechs leistungsstarke Fraunhofer-Institute mit verschiedensten
Schwerpunkten in den Life Sciences bringen ihre Kompeten-
zen in diesen Verbund ein: die Fraunhofer-Institute fir Biome-
dizinische Technik (IBMT), Grenzflachen- und Bioverfahrens-
technik (IGB), Molekularbiologie und Angewandte Okologie
(IME), Toxikologie und Experimentelle Medizin (ITEM), Verfah-
renstechnik und Verpackung (IVV) und Zelltherapie und Immu-
nologie (1Zl). Damit wird Know-how aus Biologie, Chemie,
Biochemie, Biotechnologie, Medizin, Pharmakologie, Okologie
und Erndhrungswissenschaft in diesem Verbund gebiindelt
und potenziert. In all diesen Fraunhofer-Instituten arbeiten
Wissenschaftlerinnen und Wissenschaftler fachtbergreifend
zusammen, so dass auch speziell adaptiertes Fachwissen aus
der IT, den Ingenieurswissenschaften und zu den rechtlichen
Bestimmungen zur Verflgung steht. Forschung und Imple-
mentierung beim Kunden gehen damit Hand in Hand.

Die Fraunhofer-Gesellschaft steht fur eine zuverlassige Partner-
schaft in der angewandten Forschung. Als groBte Forschungs-
einrichtung dieser Art in Europa entwickelt sie marktorientierte
Losungen nach konkreten Zielvorgaben ihrer Kunden. Als
solide Basis dient eigene Vorlaufforschung, an den Grundlagen
orientiert und oft in enger Kooperation mit Universitaten und
Hochschulen.
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Eine unserer wichtigsten Erfahrungen: Von der ersten Idee bis
zur perfekten Losung fuhrt jedes Mal ein spannender Weg —
wir gehen ihn gerne mit Ihnen.

Die Geschaftsfelder des Fraunhofer-Verbunds

Life Sciences:
Medizinische Translationsforschung und Biomedizin-
technik: Herausforderung innovative Diagnostik und
Personalisierte Therapie
Regenerative Medizin: Herausforderung qualifiziertes
Biobanking und kontrollierte Selbstheilung
Gesunde Lebensmittel: Herausforderung hohe Verbrau-
cherakzeptanz und Krankheitspravention
Das neue Potenzial fiir die Biotechnologie: Heraus-
forderung von der Natur lernen fur die industrielle Nutzung
Sicherheit bei Prozessen, Chemikalien und Pflanzen-
schutzmitteln: Herausforderung Umwelt- und Verbraucher-
schutz



Sie haben allgemeine Fragen zum Fraunhofer-Verbund
Life Sciences, Anregungen oder Wiinsche?

Der Leiter der Geschaftsstelle, Dr. Claus-Dieter Kroggel, wird
sich um lhr Anliegen kiimmern, so dass Sie schnell zu Ihrem
Ziel kommen.

Prof. Dr. Dr. Uwe Heinrich
Verbundvorsitzender Life Sciences der Fraunhofer-Gesellschaft
und Geschaftsfihrender Institutsleiter des Fraunhofer ITEM

Dr. Claus-Dieter Kroggel
Leiter der Geschaftsstelle
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