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Praesentationstitel



Nanosikkerhed pa
Det Nationale Forskningscenter for Arbejdsmiljo

 Sektorforskningsinstitut under Beskeaeftigelsesministeriet

* Nanosikkerhed som strategisk forskningsomrade siden 2005

» 35-40 arsveerk indenfor nanosikkerhed

wieareearsncenre | o RZdgiver for Arbejdstilsynet, Miljgstyrelsen, EU, OECD, WHO

- Tidligere og nuvaerende partner i mere end 25 EU-projekter om nanosikkerhed




Vores vision

_ Evidensbaseret risikovurdering:
Viden om Forudsigelse af toksikologiske
Forskning - mekanismer  —p | effekter pa basis af viden om
nanomaterialers fysiske og
‘1, kemiske egenskaber
Safe-by-design (Innovation)
Gruppering & rangordning (Regulering) *

Sikker anvendelse
af nanoteknologi

- Innovationssatsning pa nanoteknologi i Danmark




Perloder

Udfordringen: mange forskellige nanomaterialer

form / morfologi

Storrelse
(overfaldeareal)

Partikelkemi

Atomstruktur

Det periodiske system
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Dansk Center for Nanosikkerhed 1 og 2

Dansk Center for Nanosikkerhed: 30 mio. kr. fra Arbejdsmiljgforskningsfonden
e 1. maj 2012- 30. april 2016

e Deltagende institutioner: NFA, Kgbenhavns Universitet, Syddansk Universitet, Danmarks
Tekniske Universitet, Teknologisk Institut

Dansk Center for Nanosikkerhed 2: 30 mio. kr. pa finansloven
e 1. januar 2016- 31. august 2019

e Deltagende institutioner: NFA, Kgbenhavns Universitet, Danmarks Tekniske Universitet,
Teknologisk Institut

Stor synergi med parallelle EU-projekter om nanosikkerhed og omfattende internationalt
samarbejde.

Przesentationstitel



Dansk Center for Nanosikkerhed 1 & 2

Formal

Bedre eksponeringsvurderinger

Bedre toksikologiske undersggelser

Bedre kendskab til de grundlaeggende mekanismer

Bedre modeller til risikovurdering og risikohandtering




Centeropbygning
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National Research Centre
for the Working Environment

Dansk Center for Nanosikkerhed

Styregruppe

;

Hovedprojekt
Projektledelse

A

Tema 1:
NP miling og
karakteriseri

National felgegruppe:

Arbejdstilsynet

Miljostyrelsen

BFA Industri (2 repraesentanter)

BFA Bygge & Anlaeg (2 reprasentanter)
LO/FH

3F

DA

DI

‘glgegruppe

4:
vurdering
Indtering




Centeropbygning

iy

161

National Research Centre
for the Working Environment

Dansk Center for Nanosikkerhed

Styregruppe

National Falgegruppe

Y

Hovedprojekt

Projektledelse: Ulla Vogel

Videnskabelig falgegruppe:

3 internationalt anderkendte forskere
indenfor nanosikkerhed

T

1 1

T

Tema 1:
NP miling og
karakterisering

!

Tema 2: Tema 3:
Toksiske effekter | Mekanisme-
studier

Tema 4:
» Risikovurdering
og -hindtering




Resultater — den meget korte version

Er nanopartikler farligere at indande end stgrre partikler med
samme kemiske sammensastning?

Jal

Er der udsaettelse for nanomaterialer pd danske
arbejdspladser?

Ja!

Er niveauerne hgje nok til at udggre en potentiel
helbredsrisiko?

Ja!



m[D ::NI uuuuuu | Res_eurch C eeeee 21-01-2020

Er det farligt at indande
nanopartikler?




Kulbaserede nanopartikler og risiko for kraeft

Biomoniteringsstudier i dieseldrevne tog i Dyrestudier med kulstofnanorgr:

samarbejde med DSB: e Diameter forudsiger DNA-skadende effekt

e 29 frivillige kgrte med dieseldrevne tog eller med

elektrisk tog i 6 timer dagligt 3 dage i traek. e Overfladeareal forudsiger inflammation og

akutfaserespons
o Efter 3 dages eksponering for dieseludstgdning

havde forsggspersonerne: e Det betyder at tykke kulstofnanorgr gger risiko for

kraeft, mens tynde kulstofnanorgr mest gger risiko

e gget niveau af DNA-skader i blodceller for hiertekarsygdom.
e let nedsat lungefunktion. Impact:
Arbejdstilsynet har bedt NFA om at udarbejde
Kilde: Andersen et al, PF&T 2019 dokumentation for en helbredsbaseret

greenseveerdi for kulstofnanorgr som er under
behandling i arbejdsmiljgsystemet

Impact: <
DSB har fremrykket udfasningen af - I _ .
dieseldrevne ME-tog T 44 "F’;—/’i’ Rz =0.5786
2,4 - P<0.0001
0,4 : : : : .
10 1 30 35

T ationa esearc entre 5 20 . 25
@ :tl:r the Vlvzrking E':u‘r:ironmenf MWC NT dlameter (nm)
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Indandede partikler giver akutfaserespons som fordrsager
hjertekarsygdom

Indanding af partikler forarsager areforkalkning via akutfaserespons

Indanding af nanopartikler Akutfaseproteiner i blodbanen Areforkalkning Hjertekarsygdom

Plaque

Inflammation og
akutfaserespons

Kendt viden




Ogsa i mennesker: Indanding af zinkoxid (ZnO) forarsager
dosisafhaangigt akutfaserespons hos frivillige forsggspersoner

CRP i blod Studiedesign:

woy T e e 16 frivillige forsggspersoner
o T T e Indandede 0, 0,5, 1 eller 2 mg/m3
z T l ZnO-partikler i 4 timer

|5 | e Graenseveerdi: 5 mg/m?3 i 8 timer
0 S T . Nuleffektniveau:  ® Akutfaseresponsproteiner CRP og
SAAiftlod ' /6 0,5mg/m3 SAA malt i blod.

D: ﬁ Impact:
2 - H 1 Arbejdstilsynet har bedt NFA om at
= o udarbejde dokumentation for

s . | helbredsbaseret graenseveerdi for ZnO.
R S Dokumentationen bliver afleveret til AT i

— — o ] 2020

Adapted from Monsé et al Part
Fibre Toxicol. 2018 15(1):8



Hvis draegtige mus inddander partikler, kan afkommets
hjerneudvikling pavirkes

Studied eSig n. A | P25: control | P25: high drse B

e Draegtige mus indandede kulstof
nanopartikler

e Eksponeringen svarede til 1 og 8
timer ved den danske greel

_ Der er behov for mere viden om hvordan
° Ur_]gemes hjerner blev und indanding af (nano)partikler pavirker fertilitet
mikroskop da de var mang| og det ufgdte barn

gamle.
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Resultaterne viste, at ungerne fik

varige forandringer i hjerneveevet.
arige forandringe jerneveevet Ungerne havde fx et lavere antal af en bestemt type

nerveceller i hjernen (parvalbumin positive
interneuroner).

Kilde: Umezawa et al., Part Fibre Toxicol 2018 15(1):36)



U o7 he Working Environment 21-01-2020
Har vi eksponering for
nanomaterialer pa danske
arbejdspladser?

e Telesurvey i udvalgte brancher
e Arbejdspladsmalinger
e Biomoniteringsstudier




TEKNOLOGISK
INSTITUT

Telesurvey i udvalgte brancher (Teknologisk Institut)
e 1.991 virksomheder kontaktet
e 1.217 deltog.




TEKNOLOGISK
INSTITUT

Udvalgte brancher til undersggelsen 6

« Fgde-, drikke- og tobaksvarer

« Tekstil- og leederindustri

* Tree- og papirindustri og trykkerier
« Olieraffinaderier

« Kemisk industri

« Medicinalindustrien

» Plast-, glas- og betonindustrien

« Metalindustrien

» Elektronikindustrien

« Fremstilling af elektronisk udstyr
« Maskinindustrien

* Transportindustrien

« Mgbel- og anden industri mv.

« Forskning og udvikling.
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TEKNOLOGISK

Arbejder virksomhederne med nanomaterialer?

Arbejder virksomhederne med nanomaterialer?

(N=1.217)

Antal Andel af
virksomheder virksomheder

Forsker i/udvikler eller producerer 17 1 %
nanomaterialer

Anvender nanomaterialer i 88 7 %
processer
Potentiel bruger af nanomaterialer 150 12 %

Med sikkerhed ikke 962 80 %



POTENTIAL OF FIBERS Mechanicaelrrtltl-::;::jsd(esdaivr\]li;lsc)»(();/c glsazsrr(])artcr:iirbon fibers
EXPOSURE

Measurement strategy

—

Near Field Far Field Breathing zone

for the Working Environment




RESULTS

Mechanical tests
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N increased 53 times at BZ and 17 times at FF and the mean particle size 0.01 fibres cm

(10 times lower than the REL for CNT Precautionary
principle

decreased when compared to non-activity levels: exhaust air volume flow rate | carbon fibers
T and nanofibers as proposed by
was not sufficient NIOSH)




caLIBRAte

nano risk governance

POTENTIAL OF TIO,
EXPOSURE DURING
PAINT PRODUCTION

Measurement strategy: simultaneous measurements in
emission (near field; NF), background location (far field; FF),

in breathing zone (BZ) and emitters

for the Working Environment




RESULTS
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el Relevant exposure levels in NF and personal

Pouring TiO,
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Eksponering for proces-genererede nanopartikler

El- og dieseldrevne tog:

Exposure Electric (n =29) Diesel (n =54) Mean difference
(95% CI)

Black garbon 1.8 (0.5) 10.3 (2.0) 8.5 (7.9; 9.1)***

(Hg/m”7)

Ultrafine particles 8100 (2400) 189,200 181,000

from D3iscMini (91,900) (153,700;

(#/cm’) * 208,400)%**

Ultrafine particles 9100 (3500) 133,400 124,300

from N3anoTracer (52,100) (110,000;

(#/cm”) 138,500)***

NOx (pg/m’) 45 (16) 363 (73) 317 (297;
338)***

NO2 (pg/m3) 18 (9) 54 (16) 36 (31; 42)***

De malte eksponeringsniveauer forarsager DNA
skader i blodet pa frivillige forsggspersoner, men er
langt under den nye EU graenseveaerdi for
dieseludstgdning

(50 ug/m3 EC= 50 ug/m?3 black carbon)

Arbejdspladsmalinger pa en ikke-kommerciel
flystation:

Op til 1 mg/m3 flyemissionspartikler i
indandingszonen hos klarmeldere, nar fly letter.

Total number
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Impact:

Kgbenhavns Lufthavn har pa baggrund af
NFAs resultater iveerksat en raekke initiativer
for at mindske eksponeringen for
lufthavnsemissioner
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Virkemidler og formidling

Virksom- Arbejdsmar- Myndig- Fagper- Forskere og  Offentligheden/
heder kedets parter heder soner studerende pressen

Videnskabelige artikler
Ph.d.-afhandlinger

Foredrag, faktaark og forskningsresuméer

Temamgder og andre offentlige mgder (YouTube)

NFA/VFA: Nyheder, nyhedsbreve, sociale medier (Facebook, LinkedIn, Twitter), hjemmesider

Populzervidenskabelige artikler i branche- og fagblade
Eksterne hjemmesider og portaler

Landsdaekkende og regionale medier (aviser, TV, radio, netaviser)

*m National Research Centre
for the Working Environment

161



Resultater fra Dansk Center for Nanosikkerhed 1 & 2

Videnskabelige aktiviteter:

e 117 videnskabelige publikationer i peer reviewede tidsskrifter og flere
pa vej...(vi lovede ca. 100)

e 8 bogkapitler

e 3 forsider — Toxicological Sciences, Experimental and Molecular
Medicine, Basic & Clinical Pharmacology & Toxicology

e 12 uddannede ph.d.'er

Formidling af viden:
e 95 nyheder, NFA's hjemmeside og nyhedsbrev ARBEIDSMIILJ@
e 67 foredrag for AM-professionelle
e 59 forelaesninger/undervisningstimer
e 13 temamgder & 1 kursus i NanoSafer
e 10 faktaark
e 56 populeervidenskabelige artikler
e Mindst 110 omtaler i medier

nnnnnnnn

RBEJDSMILIG

&

Volume 124 - Number 2 - February 2019

Basic & Clinical I Pharmacology & Toxicology

& meesiIL

Impraegnerin
) er gffe tivt 8

men kan veere farigt 20




Dialog om safe-by-design med nanoteknologer

Undervisning i nanosikkerhed p& Nanotech-udddannelsen pa Danmarks
Tekniske Universitet (DTU)

Adjungeret professor i nanosikkerhed pa DTU Nanotech/DTU Health Tech
Advisory Board Member i NanoLund, Sverige

Inviteret speaker/key note speaker pa
e Gaphene Week

The Nanotube (NT) conference NT18
European Aerosol Conference 2019

NOSA-FAAR Aerosol Symposium 2018 GRAPHENE e
NanoSafe 2019

A

NaNOLUND

UNIVERSITY AT THE FOREFRONT OF NANOSCIENCE




Arbejdsmiljorddet

e Praesentation af ‘behov for sikker handtering af nanomaterialer i arbejdsmiljlget’
for Arbejdsmiljgradet 10. september 2014

e Nedseettelse af en arbejdsgruppe som skulle udarbejde en rapport inkl.
anbefalinger for det videre forlgb

e Arbejdsgruppen: 3 fra A-siden (DA, DI, BFA), 3 fra B-siden (LO, 3F, BFA), AT,
MST, NFA, sekretariat

e Rapport med 23 anbefalinger, som vil fremme sikker handtering af
nanomaterialer i arbejdsmiljget



De 23 anbefalinger fra Arbejdsmiljoradet:

(www.amr.dk/nano.aspx)

v @get informationsflow i leverandgrkaeden
v Formidling af viden om sikker handtering af nanomaterialer
v Registrering af nanomaterialer i produktregisteret

v Graenseveerdier for 3 specifikke nanomaterialer - 2 hgjvolumen
nanomaterialer (Carbon black (CB) og titaniumdioxid (TiO,,) og et
meget toksisk kulstofnanorgr (CNT)

v Oversigt over viden om varnemidler

https://amid.dk/viden-og-forebyggelse/fysisk-
arbejdsmiljoe/nanosikkerhed/hvad-kan-i-goere-
nanoteknologi/sikker-haandtering-af-nanomaterialer/

w National Research Centre
for the Working Environment
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Nanospecifikke graenseveardier

AT har bedt NFA om at udarbejde dokumentation for forslag til
helbredsbaserede graenseveerdier for

e Carbon black nanopartikler
e Titaniumdioxid nanopartikler
e Kulstofnanorar

e Dieseludstgdningspartikler.

Rapporterne blev afleveret til Arbejdstilsynet september/december 2018, og
er blevet kvalitetssikret af AT's kvalitetsudvalg.

Er under viderebehandling i Arbejdstilsynet.

Scientific
for setti

National Research Centre
for the Working Environment




Et eksempel pa rettidig omhu..

Tidslinje
1990
Ca. 2000
2005
2012
2013

2015
2015

2018

Nanomaterialet kulstofnanorgr beskrives fgrste gang
Dansk innovationssatsning pa nanoteknologi

NFA far nanotoksikologi som strategisk forskningsomrade
Dansk Center for Nanosikkerhed

WHO klassificerer dieseludstgdningspartikler som
kreeftfremkaldende for mennesker

WHO klassificerer det fgrste nanomateriale som muligvis
kreeftfremkaldende for mennesker (kulstofnanorgr)
Arbejdsmiljgradet udarbejder 23 anbefalinger om sikker
handtering af nanomaterialer

NFA udarbejder dokumentation for helbredsbaserede
greenseveerdier for 3 specifikke nanomaterialer og
dieseludstgdningspartikler



Tak for tilliden!

e Tak for bevillingerne

e Tak til alle i Dansk Center for Nanosikkerhed 1 & 2 for det store
arbejde og engagement

e Tak til de virksomheder som har abnet dgrene for os

e Tak til medlemmerne i Den Nationale Fglgegruppe for sparring og
stgtte

e Tak til arbejdsmarkedets parter for godt samarbejde og for stgtte
og opbakning




AMR: 3 nye nanogranseveaerdier.. Dutch Committee on Occupational
Safety (DECOS):

The DECOS estimates that the exposure concentrations of respirable elemental
carbon (REC) in the air, which serve as parameter for exposure to diesel engine
exhaust powered by petroleum-diesel fuels, and which corresponds to:

4 extra death cases of lung cancer per 100,000 (target risk level), for 40 years of
occupational exposure, equals to 0.011 uyg REC/m3,

4 extra death cases of lung cancer per 1,000 (prohibition risk level), for 40 years
of occupational exposure, equals to 1.03 ug REC/m3.

The exposure levels are 8-hour time-weighted average concentrations.

https://www.healthcouncil.nl/documents/advisory-

reports/2019/03/13/diesel-engine-exhaust.



https://www.healthcouncil.nl/documents/advisory-reports/2019/03/13/diesel-engine-exhaust

Risk estimate for DEP based on epidemiological evidence

iy
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National Research Centre
for the Working Environment

Table 1. Exposure—response estimates (InRR for a 1-pg/m’ increase in EC) from individual studies and the
primary combined estimate based on a log-linear model.

Model# Intercept B (95%CH)

All studies combined 0.0:B8 0.00098 (0.00055, 0.00141)
Silverman et al. (2012) only .18 0.0012 (0.00053, 0.00187)
Steenland et al. {19%8) only —0.032 0.000396 (0.00033, 0.00159)
Garshick et al. (2012] only 0.24 0.00081 (—0.00028, 0.00210)

o pg-linear risk modal (InAR = intercept + B = exposure). Exposure defined as EC in pg/m3-yoars.

Table 2. Excess lifetime risk per 10,000 for several exposure levels and settings, United States in 20049,

The EU OEL for

Average EC exposure Excess lifetime risk through
Exposure setting {pg/md) age B0 years (per 10,000] DEP is 50 ug /m3
Waorker exposed, age 2065 years 25 689 /
Worker exposed. age Z0-66 years 10 200
Worker exposed, age 2065 years 1 17
— EnErdl pomiit, 308 o—80 years IE;] 1

Bazed on linear risk function, InAR = 000038 = exposurs, assuming & 5-year lag, wsing age-specific (5-year catagorias)
all cause and lung cancer mortality rates from the United States in 2009 as refarent

Vermeulen et al, EHP



Risikovurdering og risikohdndtering

@Aget informationsflow til nanosikkerhedsinteressenter:

e Repraesentation i den Nationale Faglgegruppe (AT, MST, BFA
Bygge og Anlaeg, BFA industri, LO, DI)

e 2 arlige formidlingsmgder (med rgd trad) inkl. faktaark og video
tilgaengelig pa YouTube

e Direkte dialog med AT

e Foredrag for interessenter
e Dialog med interessenter
e Nyheder via nfa.dk.



Eksempler pa safe-by-design

Fiber-paradigmet

Malersyndrom

tm National Research Centre
for the Working Environment

161

Vandbaseret maling
MAL koder
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