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Tantal (alveolengangige
Fraktion)

[7440-25-7]
Nachtrag 2017

MAK-Wert -
Spitzenbegrenzung -

Hautresorption -
Sensibilisierende Wirkung -
Krebserzeugende Wirkung (2016) Kategorie 3 A
Fruchtschadigende Wirkung -
Keimzellmutagene Wirkung -

Chemische Bezeichnung Tantalum
Dichte 16,6 g/cm3
Loslichkeit unléslich in Wasser (< 21,3 pg/l),

unléslich in Sduren, ausgenommen Fluss-
saure und rauchende Schwefelsdure, 10s-
lich in starken Laugen

(ECHA 2015; Lewis 1997)

Seit der Begriindung aus dem Jahr 1999 und dem Nachtrag aus dem Jahr 2009 wur-
de der Grenzwert fiir die A-Fraktion von granulédren biobestindigen Stduben (GBS)
(Nachtrag ,Allgemeiner Staubgrenzwert A-Fraktion (Granuldre biobestindige Stdiu-
be (GBS))“ 2012) herabgesetzt. Tantal als schwerloslicher Staub ist den GBS zuzu-
ordnen, der MAK-Wert der bisher in Hohe des Allgemeinen Staubgrenzwertes fest-
gelegt war, muss daher iiberpriift werden.

Allgemeines

Tantal gehort zu den seltenen Elementen und ist ein sehr hartes lilagraues Schwer-
metall mit einer kubisch-raumzentrierten Kristallstruktur ( Begriindung 1999;
ECHA 2015; O’'Neil 2001; Seroka 2015), das an der Luft mit einer diinnen schiitzen-
den Oxidschicht iiberzogen ist. Die hohe Zugfestigkeit des duktilen Tantals in Rein-
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form lasst sich schon durch geringe Zusitze von Kohlenstoff oder Wasserstoft er-
heblich reduzieren. Diese Eigenschaft wird zur Herstellung von Tantalpulver ge-
nutzt, wobei der zugesetzte Wasserstoff anschlieflend ausgeheizt wird (Seroka
2015).

Das passivierte Tantal (Tantal mit einer hauchdiinnen Ta,Os-Schutzschicht) ist au-
Berordentlich widerstandsfahig, chemisch stabil und nur in starken Laugen, Fluss-
sdure und Oleum 18slich ( Begriindung 1999; Black 1994; Seroka 2015). Trockenes
pulverformiges Tantal ist leicht entziindlich an der Luft. Eine Behandlung bei er-
hohter Temperatur muss daher unter Inertgas-Atmosphére durchgefithrt werden
(ECHA 2015).

1 Allgemeiner Wirkungscharakter

Tantal-Partikel werden inhalativ und oral aufgenommen. Eine dermale Aufnahme
ist nicht bekannt. Tantal ist chemisch inert ( Begriindung 1999). Fiir Tantal ist keine
stoffspezifische Toxizitdt bekannt. Tantal-Partikel sind schwerlosliche Stdube, die
als granuldre biobestidndige Stdube allgemeine Partikeleffekte zeigen. Die Partikel
konnen wie andere inhalierte schwerlosliche Staube in der Lunge und den Lymph-
knoten akkumulieren und eine Beeintriachtigung der Clearance-Funktion in der
Lunge verursachen (vgl. Nachtrag , Allgemeiner Staubgrenzwert A-Fraktion (Granu-
ldre biobestindige Stdube (GBS))“2012). Tantal besitzt eine sehr hohe Dichte. Es ist
bislang aber nicht bekannt, welchen Einfluss dies auf die Clearance durch die Ma-
krophagen hat.

In Salmonella typhimurium induziert Tantal keine Mutationen.

Bei hohen Expositionen gegen Tantal-Partikel ist analog zu anderen schwerléslichen
granuldren biobestindigen Stduben eine partikelbedingte Tumorentstehung in der
Lunge bei Ratten zu erwarten.

Es liegen keine epidemiologischen Studien vor.

Tantal ist nicht reproduktionstoxisch. Es liegen weiterhin keine belastbaren kli-
nischen Befunde zur sensibilisierenden Wirkung von Tantal und Tantaloxid sowie
keine entsprechenden Hinweise aus tierexperimentellen Untersuchungen vor.

2 Wirkungsmechanismus

Tantal-Partikel wirken nach Inhalation analog zu den anderen granuldren bio-
bestindigen Stduben. Bei hoher Belastung fithren sie nach Deposition in den einzel-
nen Lungenabschnitten zur Beeintrachtigung der Makrophagen-vermittelten Clea-
rance in den Bronchiolen und Alveolen. Eine chronische Uberlastung der Clearance
fithrt zu Entziindungen, Fibrosierung des Gewebes und letztlich zur Tumorbildung
(Nachtrag ,Allgemeiner Staubgrenzwert A-Fraktion (Granulére biobestindige Stiu-
be (GBS))“ 2012). Auf Basis der derzeitigen Datenlage kann keine Aussage dartiber
getroffen werden, inwieweit die hohe Dichte der Tantal-Partikel die Makrophagen-
Beladung und die Partikeltranslokation durch die Makrophagen beeinflusst.

The MAK Collection for Occupational Health and Safety 2017, Vol 2, No 1



Tantal 129
3 Toxikokinetik und Metabolismus

3.1 Aufnahme, Verteilung, Ausscheidung

Tantalstaub (5,5 g, Partikelgrofie < 50 um) wurde elf New-Zealand-Kaninchen i.p.
appliziert. Die Tiere wurden am ersten Tag und in verschiedenen Intervallen bis zur
14. Woche getétet und rontgenographisch untersucht. Dabei wurde festgestellt, dass
Tantalpartikel mithilfe der Makrophagen ins lymphatische System transportiert
werden. Die Phagozytose der Partikel fiihrte nicht zum Zelltod. Jedoch riefen die
Partikelaggregate Reaktionen von Fremdkorper-Riesenzellen (giant cells) sowie fi-
brose Verkapselung hervor. Zudem wird geschildert, dass Tantal-Implantate in
Knochen zu einer Osteointegration fiihrten, wobei sich Tantal direkt an den Kno-
chen angelagert hatte (Black 1994; Lawson et al. 1969).

In einer Studie zur Biobesténdigkeit und Verteilung von Uranmetall wurden méann-
lichen 8 bis 10 Wochen alten Sprague-Dawley-Ratten, die als Kontrolltiere fungier-
ten, 20 Tantal-Pellets (Durchmesser 1 mm; 2 mm lang) in die Wadenmuskeln beider
Hinterbeine implantiert. Die Urankonzentrationen wurden im Serum, in den
Schienbein- und Schédelknochen sowie in Niere, Leber, Milz, Gehirn, Vorder- und
Hinterbeinmuskulatur nach einem Tag sowie nach ein, 6, 12 und 18 Monaten ge-
messen. Die Tantalkonzentration war in allen Proben so niedrig, dass von den Auto-
ren dazu keine quantitativen Angaben gemacht werden konnten (Livengood 1998;
Pellmar et al. 1999).

3.2 Metabolismus

Hierzu liegen keine Daten vor.

4 Erfahrungen beim Menschen

Hierzu liegen keine Daten vor.

4.1 Allergene Wirkung

Hautsensibilisierende Wirkung

Bei einem 73-jdhrigen Mann stellte sich zwei Monate nach Einsatz eines Titan/Tan-
tal/Niob-Implantats am Sprunggelenk eine exsudative, stark pruriginése und ery-
thromatdse papulos-vesikuldare Hautverdnderung auf den angrenzenden Hautarea-
len ein. Im Epikutantest mit 29 Metallen und Metallsalzen einer speziellen Metall-
Testreihe zeigte sich nach zwei und vier Tagen eine zweifach positive Reaktion auf
1% Tantalchlorid in Vaseline, die sich nach Angaben des Patienten an den Folgeta-
gen noch intensivierte. Das Implantat wurde wieder entfernt und 6 Wochen spiter
bildeten sich die Hauterscheinungen zuriick. Auf die Tantalchlorid-Zubereitung
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wurde bei 228 Kontrollpersonen keine Reaktion beobachtet (Romaguera und Vila-
plana 1995).

Auflerdem wurde tiber urtikarielle Reaktionen nach Einsatz von Tantal-haltigen Im-
plantanten berichtet (King et al. 1993; Kubba et al. 1981; Werman und Rietschel
1981), deren Genese jedoch nicht geklirt ist und aus denen eine sensibilisierende
Wirkung nicht abgeleitet werden kann, insbesondere auch nicht infolge duflerli-
chem Hautkontakt bei beruflicher Exposition.

Atemsensibilisierende Wirkung

Hierzu liegen keine Daten vor.

5 Tierexperimentelle Befunde und In-vitro-Untersuchungen
5.1 Akute Toxizitat

5.1.1 Inhalative Aufnahme

In einer Inhalationsstudie nach OECD Guideline 403 und EPA OPPTS 870.1300
mit je fiinf weiblichen und ménnlichen 7 bis 8 Wochen alten Sprague-Dawley-Rat-
ten, die gegen 5 mg Tantal-Aerosol/l 4 Stunden lang iiber die Nase exponiert waren,
wurde in den ersten 4 Tagen des 14-tigigen Beobachtungszeitraums eine verstérkte
Atmung festgestellt. Die gemessene mediane Konzentration betrug 5,18 mg/l, der
mediane aerodynamische Partikeldurchmesser (MMAD) 4,6 um. Zur geometrischen
Standardabweichung dieses Parameters oder zur Partikeloberfldche nach dem BET-
Verfahren wurden keine Angaben gemacht. Im Vergleich zu den Kontrolltieren, die
anstelle des Aerosols reine Luft einatmeten, kam es zu keiner Abweichung des Kor-
pergewichts der behandelten Tiere. Bei der Untersuchung post mortem fanden sich
keine makroskopischen Anomalien (ECHA 2015).

5.1.2 Orale Aufnahme

In einer Studie nach OECD Guideline 423 zur akuten oralen Toxizitét erhielten je
drei weibliche und ménnliche 5 bis 7 Wochen alte Sprague-Dawley-Ratten eine
einzelne orale Dosis von 2000 mg Tantal/kg Korpergewicht, formuliert als 20%ige
(w/v) Tantal-Suspension, aufgenommen in 1% (w/v) wissriger Methylcellulose-L6-
sung, in einem verabreichten Volumen von 10 ml/kg Korpergewicht. Es wurden
wihrend der Exposition und im nachfolgenden 14-tigigen Beobachtungszeitraum
keine signifikanten klinischen Symptome und keine Anomalien bei der makroskopi-
schen Untersuchung beobachtet (ECHA 2015).

5.1.3 Dermale Aufnahme

Hierzu liegen keine Daten vor.
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5.2 Subakute, subchronische und chronische Toxizitat

Hierzu liegen keine neuen Daten vor.

5.3 Wirkung auf Haut und Schleimhdute

5.3.1 Haut

In einer Zusammenfassung von Studien zu Tantal wird von einer Untersuchung be-
richtet, bei der drei 12 Wochen alten New-Zealand-White-Kaninchen 0,5 g Tantal-
pulver auf eine rasierte Hautpartie des Riicken-Lenden-Bereichs semiokklusiv fiir
4 Stunden aufgetragen wurde. In der anschlieflenden dreitdgigen Beobachtungszeit
wurden keine Anzeichen einer Hautreizung festgestellt (ECHA 2015).

5.3.2 Auge

In derselben Zusammenfassung wird von einer Studie berichtet, bei der in jeweils
ein Auge von drei 12 Wochen alten New-Zealand-White-Kaninchen 100 mg Tan-
talpulver appliziert wurde. Der Grad der Augenreizung wurde nach ein, 24, 48 und
72 Stunden bestimmt. Es wurden weder Effekte auf die Cornea noch iridiale Entziin-
dungen oder Chemosis beobachtet. Ein Bindehauteffekt, eine reversible Augen-
rétung, wurde nach 24 Stunden bei einem Kaninchen beobachtet. Dieses Anzeichen
von Augenreizung war nach zwei Tagen vollstindig reversibel (ECHA 2015).

5.4 Allergene Wirkung

Hautsensibilisierende Wirkung

Zur hautsensibilisierenden Wirkung von Tantal-Metall liegen keine Untersuchun-
gen vor.

In einem Local Lymph Node Assay nach OECD Guideline 429 an weiblichen CBA/
JRj-Mausen wurden 10-, 25- und 50%ige Zubereitungen von Tantaloxid in Pro-
pylenglykol untersucht. Die Applikation dieser Tantaloxid-Zubereitungen fiithrte zu
Stimulationsindices von 1,8; 3,9 bzw. 2,5, die jeweils mit den gepoolten Lymphozy-
ten von 8 Lymphknoten ermittelt wurden. Es konnte daher nicht ermittelt werden,
ob das positive Ergebnis mit der mittleren Konzentration auf moglichen einzelnen
(falsch-positiven) Ausreif3ern beruht (ECHA 2015).

Ein Maximierungstest mit ménnlichen Meerschweinchen nach OECD Guideline
406 lieferte hingegen ein eindeutig negatives Ergebnis. Die intradermale und die to-
pische Induktionsbehandlung erfolgten mit einer 5%igen Zubereitung von Tantal-
oxid in einer 1%igen wiassrigen Methylcellulose-Lsung bzw. mit der unverdiinnten
Substanz. Vor der Auslosebehandlung erfolgte eine 24stiindige offene Applikation
einer 10%igen Vaseline-Zubereitung von Natriumdodecylsulfat. Sowohl 24 als auch
48 Stunden nach der mit einer 50%igen Zubereitung sowie mit unverdiinntem
Tantaloxid vorgenommenen Auslésebehandlung zeigte sich bei keinem der 10 Tiere
eine Reaktion (ECHA 2015).
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Auch mit Dikaliumheptafluortantalat wurde im Maximierungstest nach OECD Gui-
deline 406 (Induktion intradermal mit 0,5% in physiologischer Kochsalzlosung, to-
pisch mit 50% jeweils in Wasser) an 10 weiblichen Dunkin-Hartley-Meerschwein-
chen keine sensibilisierende Wirkung festgestellt (ECHA 2015).

Atemsensibilisierende Wirkung

Hierzu liegen keine Daten vor.

5.5 Reproduktionstoxizitat

In einer Fertilitdtsstudie, in der die Wirkung von Uran untersucht und Tantal als
inert-chemische Kontrolle verwendet wurde, wurden 16 weiblichen Sprague-Daw-
ley-Ratten (250-300 g Korpergewicht) je 12 Tantal-Pellets (keine weiteren Anga-
ben) implantiert. Bei den Tantal-exponierten Muttertieren wurden keine Symptome
bei den klinischen Untersuchungen, keine Effekte auf Korpergewicht sowie Futter-
und Wasseraufnahme, keine Wirkungen auf die Tréchtigkeitsdauer und auch keine
reproduktionsbeeinflussenden Effekte beobachtet. Zudem wurden keine Wirkungen
auf die Anzahl der Jungtiere oder deren Geschlecht und keine teratogene Wirkung
festgestellt (Benson 1998).

5.6 Genotoxizitat

In der im Abschnitt 5.3 erwdhnten Zusammenfassung von Studien wird von Gen-
mutationsuntersuchungen und einem Ames-Test berichtet, bei denen die vier Staim-
me von Salmonella typhimurium TA98, TA100, TA1535 sowie TA1537 und der
E. coli-Stamm WP2uvrA/pKM101 mit und ohne S9-Mix, mit Tantalpulver suspen-
diert in 0,15 % Agar-haltigem Wasser in den Konzentrationen 50, 150, 500 und
5000 pg/Platte behandelt wurden. Die Expositionsdauer betrug 72 Stunden. Unter
den Bedingungen wurden keine Hinweise auf eine mutagene Aktivitdt von Tantal
beobachtet (ECHA 2015).

5.7 Kanzerogenitit

Hierzu liegen keine Daten vor.

5.8 Sonstige Wirkungen

In einer Zytotoxizitdtsstudie mit SaOS2-Zellen (Zellen mit Osteoblasten-dhnlichen
Eigenschaften), die gegen Titan und die Titanlegierungselemente Tantal, Niob,
Zirkonium, Molybdan, Zinn und Silicium in Pulver- (0,22 g/ml) und Scheibenform
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(Durchmesser 14 mm; 2 mm dick) exponiert waren, zeigte Tantal eine gute Biokom-
patibilitdt und nur eine geringe Wirkung auf die Zellproliferation (Li et al. 2010).

6 Bewertung
Kritischer Effekt des schwerldslichen Tantals ist die unspezifische Partikel-Wirkung.

MAK-Wert. Tantalpartikel sind schwerlosliche Staube, die aufgrund des allgemei-
nen Partikeleffektes granuldrer biobestdandiger Stdube wirken. Auf Basis der derzeitigen
Datenlage kann keine Aussage getroffen werden, inwieweit die hohe Dichte der Tantal-
Partikel einen Einfluss auf die Makrophagen-Beladung und die Partikeltranslokation
durch die Makrophagen haben. Fiir Tantal ist daher kein MAK-Wert ableitbar.

Krebserzeugende Wirkung. Es liegen keine epidemiologischen Studien vor. Bis-
her liegen auch keine tierexperimentellen Studien nach chronischer Exposition vor.
Da Tantal ein schwerloslicher granuldrer biobestidndiger Staub ist, ist eine Partikel-
bedingte Tumorentstehung nach Inhalation in der Lunge bei Ratten zu erwarten.
Verantwortlich dafiir ist hauptsichlich die Entziindung im Alveolar- bzw. Bronchi-
albereich, die mit der Freisetzung reaktiver Sauerstoffspezies einhergeht. Tantal ist
damit ein Kandidat fiir die Kanzerogenitits-Kategorie 4. Da jedoch keine Daten be-
ziiglich einer moglichen Clearance-Beeintrichtigung durch Partikel hoher Dichte
(>>5 g/cm?) vorliegen, kann ein MAK-Wert fiir Tantal nicht aufgestellt werden. Die
alveolengingige Fraktion des Tantalstaubs wird der Kategorie 3 A der krebserzeu-
genden Arbeitsstoffe zugeordnet.

Keimzellmutagene Wirkung. Aus den vorliegenden Daten zur Genotoxizitét er-
gibt sich kein Verdacht auf eine keimzellmutagene Wirkung von Tantal. Tantal wird
daher nicht in eine Kategorie fiir Keimzellmutagene eingestuft.

Hautresorption. Eine dermale Aufnahme von Tantal ist nicht bekannt. Tantal
wird daher nicht mit ,H* markiert.

Sensibilisierende Wirkung. Es liegen weiterhin keine belastbaren klinischen Be-
funde zur haut- oder atemwegssensibilisierenden Wirkung von Tantal oder Tantal-
oxid vor. Befunde zur atemwegssensibilisierenden Wirkung aus experimentellen
Untersuchungen am Tier liegen ebenfalls nicht vor. Nach Priifrichtline durch-
gefiithrte Untersuchungen an Mausen und Meerschweinchen lieferten keinen Hin-
weis auf eine kontaktsensibilisierende Wirkung von Tantaloxid. Tantal wird daher
weiterhin weder mit ,Sh“ noch mit ,Sa“ markiert.
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