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Staube sind gefahrlich

Todesfalle Berufserkrankter Personen (Tod infolge der Berufserkrankung)

SikeselSikoTbe oo Staube verantwortlich
roe Mesotheliom i
[ BK 4112 ] s v fiir ~ 80 % aller
B | 30,5 % ] Todesfalle durch
Chron.
obstr.

Berufskrankheiten!

Bronchitis, BK 41 1 1
Emphysem 3,9 % \

Blut/ lymphatisches System, /
Benzol (BK-Nr. 1318) 7,2 %
BK 4103

Neue Werkstoffe haben

8.7 % " Zum Teil Ahnlichlieiten
Asbestose \[ 22.2 % ] mit bekannten Stauben
B1If) ,‘:1.;1301 Lungen- & Kehlkopfkrebs Asbest
Silikose

Sicherheit und Gesundheit bei der Arbeit — Berichtsjahr 2023
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Jahrliche Ausgaben fur Entschadigungen fur BKs verursacht durch
Asbest
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= Asbestose (BK-Nr. 4103)

Lungen-/ Kehlkopfkrebs (BK-Nr. 4104)

Mesotheliom (BK-Nr. 4105) = Summe
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Ausgangslage ,,neue” und ,,alte* Staube

dass Forschung und Pravention erfolgen
mussen, bevor gesundheitsschadliche
Auswirkungen epidemiologisch abbildbar
sind.

Die Erfahrungen mit Asbest haben gelehrt,

N~

Forschungs- und
Regulationsbedarf

 Stetige Innovation bringt neue

Technologien und Materialien

Zum Teil unzureichende Erkenntnisse
uber Wirkung und gesundheitsschadliche
Effekte

 Tierexperimentelle Studien geben
Anhaltspunkte, aber keine generelle
Ubertragbarkeit auf den Menschen

» Aufdeckung neuer Effekte von Stauben,

die unabhangig von den speziellen
Partikeln/Fasern sind
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Warum sind Staube gefahrlich?

Teilchengrifienverteilung nach DIN EN 481

nicht einatembar

Erkankungen der oberen
Atemwege, z.B. Kehlkopfkrebs

-1~

mi
s
B

o 1

Irritation der Schleimhaute
und Atemwege

Erkrankungen der
Atemwege, z.B. COPD

Lungenfibrosen, z.B.

R thoraxgingig
% Silikose

Sammeleffizienz (%)

1 2 3 4 5 7 10
Aerodynamischer Partikeldurchmesser [um]

70 100

Krebserkrankungen der
Lunge und des Rippenfells
E Einatembare Konvention (E-Fraktion):

Massenanteil aller Schwebstoffe, der durch Mund und Nase eingeatmet wird
A Alveolengingige Konvention (A-Fraktion):
Massenanteil der eingeatmeten Partikel, der bis in die nichtciliierten Luftwege vordringt

https://www.dguv.de/staub-info/was-ist-staub/e-staub/index.jsp
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Warum sind Staube gefahrlich?

Y IPA

Erkankungen der oberen
Atemweqge, z.B. Kehlkopfkrebs

Irritation der Schleimh&ute
und Atemwege

Erkrankungen der
Atemwege, z.B. COPD

' Lungenfibrosen, z.B.

/,f Silikose

! I Krebserkrankungen der
Ty !.l Lunge und des Rippenfells

Reizwirkung
(lokale) Entzindung
Lungenfibrose

Krebserkrankungen

RUHR
UNIVERSITAT
BOCHUM

In der Literatur diskutiert

204

Cerebrovascular Disease

COPD
Chronic Bronchitis
Respiratory Infections
Asthma
Pneumoconiosis
Pulmonary Dysfunction
Silicosis
Lung Cancer

Cardiovascular Disease

Autoimmune Disease
Multiple Myeloma

Esophageal Cancer
Stomach Cancer
Rectal Cancer

] -h_‘—‘-_-""'h-.

Skin Symptoms

Wang et al., 2023:10.1016/j.chemosphere.2022.136990
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Chemisch-irritativ oder toxische Wirkung

-
(] -

Rauchen o b %
L
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Yee
u Inhalation

Staube

’ -
-1y,
~

—

-

Infektionen

Adaptiert: Huo et al., 2025: 10.1186/s12931-025-03138-4
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Entzundung |rnba|ance

— ()

Immunantwort

Atemwegsentziindung, Remodelling und

Lungenfunktionseinschrankung

Chronische obstruktive
Atemwegserkrankungen
COPD
Asthma
Lungenemphysem

z.B. BK 4302, 1315

( !

2\ O

Small Airways
Disease

Emphysem

Chron. Bronchitis
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o
Marker akute cu / o
Entziindung 1. a |
1 Of/\H,of\ e Marker systemische Entzindung
’ ‘ GiDg |
Rekrutierung Blutabwehrzellen [ |
Metallrauchfieber - Symptome
Schweil3en
| I I I |
O 6 1 O 1 2 1 8 24 29 Stunden
Krabbe, 2025: 10.5414/ATX02810
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Entzundung: Gefahr Fibrose und Lungenkrebs

Lungenkrebs

Direkte Genotoxizitéit
Oxidativer DNA-Schaden (ROS) MRO§00K

Dysregulation des

Immunsystems | o | Oberflachen-
Zytotoxizitat eigenschaften der Partikeln
— Wieder- und Fasern
RO © Laufnahme

Adsorption Zellzyklus-

/ o assoziierter
l\ \ Proteine
|
,"‘

Lo
Inflammasom G~

' i Tumorférdernde Entziindung
3/ 'L \ \ Wachstums- und Uberlebensfaktoren
IL-33% IL-1beta 1 Proangiogene Faktoren
' IL-18 ! ROS e~ Extrazelluldre Matrix-modulierende Faktoren
Granulome " © Pyroptose Beteiligung des NLRP3-Inflammasoms?
PDGE
h Mediatoren (Beispiele)
... Inflammation MMP/TIMP IL-1heta
.Y L MMP VEGF
F|brobla§_r : GF-beta
A EMT

Fibrozyt aus
nmark

w lTGF-beta

—

Myofibroblast Metastasenbildung

Kapillare ’%;_
Abbildung: Katja Steffens Typ-2-Pneumozyt Lungenﬁbrose )
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Entzundliche Wirkungen in vitro

Gestresste Makrophagen setzen Signalmolekule frei, die weitere Entziindungszellen
anlocken. NR8383-Alveolarmakrophagen aus Ratten werden Partikeln ausgesetzt.
Sie phagozytieren die Partikel und bilden bei Uberlastung Signalstoffe (Chemokine, Zytokine).

s

- >

Nach Inkubation werden Zellen und Partikel entfernt und
die Uberstande im Chemotaxis-Assay mit differenzierten
HL60-Zellen untersucht, Stark entzundliche Partikel sollten
starke Chemotaxis bewirken.

Zellsus-
pension

Insert

PET

Membran Yf Chemo- Wensee Migrierte

attractan Zellen

Abbildung modifiziert nach www.gbo.com/bioscience



RNA-Transkripte aus dem steilen Verlauf der Dosis-Wirkungskurve

Migrated cells

Y IPA
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NM-401
Chrysotile A
Quarz

Silica NP
BaSO,

30
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Contents lists available at ScienceDirect f‘}fﬁ.’.’;”
Toxicology in Vitro

ELSEVIE journal homepage: www.elsevier.com/locate/toxinvit

Multi-walled carbon nanotubes induce stronger migration of inflammatory | M)

cells in vitro than asbestos or granular particles but a similar pattern of K

inflammatory mediators

Gotz A. Westphal™*, Nina Rosenkranz®, Alexander Brik®, Daniel Weber®, Isabell Féhring”, 5 12

Christian Monsé”, Nina Kaiser”, Bryan Hellack®, Markus Mattenklott”, Thomas Briining®,

Georg Johnen®, Jiirgen Biinger”



Entzundliche Schadigung durch Aktivierung von ,,Extracellular
DNA Traps“ (NET)

NET-Aktivierung wird wahrscheinlich durch NADPH Oxidase und Bildung von ROS eingeleitet.
NADPH Oxidase katalysiert auch die Bildung von H,O, aus Protonen und Sauerstoff:

« NADPH + 20, <> NADP* + 20, + H*

An NET gebunden sind zytotoxische, lytische Enzyme (z. B. Serin Proteasen, Cathepsin und Elastase) sowie
Myeloperoxidase (MPO).

MPO bildet hypochlorige Saure die spontan in das hoch reaktive Hypochlorit dissoziiert:
+ H,0, + HCI - HOCI + H,0 = = CIO"

Hypochlorit totet, gemeinsam mit den toxischen Enzymen, eindringende Pathogene ab. Die starke Toxizitat schadigt
auch die umliegenden Gewebe.

Etwa 99% der ROS sind endogenen Ursprungs.
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Entzundung: Gefahr der Krebsentstehung

Fasergeometrie
Asbestos

5 %,

P

¢ €
i '

‘=

&=
| |

Clearance Inflammation

Donaldson et al., 2010: 10.1186/1743-8977-7-5;
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P ; Straight MWCNTs Curved MWCNTs \
/ A:sbea»:taiai blem]llz besidomesoriclial beside mesothelial
L guesg o : cells =4 W —ce_lj SR -"|

I\ Mesothelioma . Mesothelioma h . /

Sheikhpour et al., 2020: 10.2147/IJN.S263238
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Lungenfibrose durch Asbest

Asbest BK 4103:
Fresszellen Asbeststaublungenerkrankung
\ . J

(Asbestose) oder durch Asbeststaub
Frustrane Phagozytose verursachte Erkrankungen der Pleura

Lungengewebe
Pleura

Asbestose
Pleuraverdickungen

Mit freundlicher Genehmigung durch die Klinik fir diagnostische und interventionelle
Radiologie, Uniklinik RWTH Aachen, Prof. Kuhl.

Adaptiert: Kuroda et al., 2021: 10.3390/nano7100307
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Lungenfibrose durch Schweilrauche - Eisen

Eisenionen durch Lésung der
Eisenoxidpartikel in sauren BK 4115:
Phagolysosomen Uberladung der Lungenfibrose durch extreme und
f;':lf:;’f"f?‘:l“.','ﬁ.',’?.,"n‘i Eisenspeicher langjahrige Einwirkung von
Fu::‘;:::;‘;:‘:mm’ ‘ . . ~ . Exn:egsohronm catalytically S(.:hWGIBraUChen .
o S . active labileiron pool und SchweiBgasen - (Siderofibrose)
@

®g ,',

ROS

' Generation of

excessive ROS

Engulfment of iron oxide

nanoparticles into phagosome DNA
® Lesions

®9 ' Oxidative stress

and inflammation
Cellular
transformation

DNA- und Zellschaden,
Entziindung Doherty et al., 2004:PMID: 14691279. Gothi et al., 2015: PMID: 26410982

Kornberg et al., 2017: 10.3390/nano7100307
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Erkankungen der oberen ) )
Atemwege, z.B. Kehlkopfkrebs c Zum Teil unzureichende
o o Erkenntnisse uber Wirkung und
Irritation der Schleimhaute . - g1
und Atemwege gesundheitsschadliche Effekte
Erkrankungen der . . .
Atemwege, z.B. COPD «  Tierexperimentelle Stu@en geben
Anhaltspunkte, aber keine
Lungenfibrosen, z.B. generelle Ubertragbarkeit auf den
Silikose Menschen
Krebserkrankungen der
Lunge und des Rippenfells « Aufdeckung neuer Effekte von
Stauben, die unabhangig von den
Reizwirkung speziellen Partikeln/Fasern sind
\

(lokale) Entzindung

Lungenfibrose

Krebserkrankungen
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