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Lesehinweise

Der Abschlufibericht beginnt mit einer Kapitellbersicht, in der die wichtigsten Aussagen und
Erkenntnisse der einzelnen Kapitel komprimiert zusammengestellt sind. Mit Hilfe dieser
Ubersicht wird kann der Leser ganz gezielt Kapitel auswéahlen, die fir sie oder ihn von
besonderem Intesse sind. Aus diesem Grund wurden die einzelnen Kapitel derart aufgebaut,
dal} sie auch ohne das Lesen der anderen Teile des Berichtes nachvollziehbar sind, bzw. es
werden Hinweise auf Abschnitte des Berichtes gegeben, aus denen noch zusatzliche
Erlauterungen entnommen werden konnen.

Damit diese Art des Lesens des Berichtes tberhaupt ermdglicht wird, miissen in manchen
Fallen Ergebnisse oder Ausfiihrungen wiederholt werden. Wir mdchten diejenigen Leser
bitten, die den Bericht am Stilick lesen, sich durch den modularen Aufbau nicht irritieren zu
lassen.

0. Kapiteliibersicht

Die folgende Aufstellung faBt die wichtigsten Aussagen und Erkenntnisse der einzelnen Kapitel des
AbschluB3berichts der EMF II-Studie zusammen.

1 Einleitung

1.1 Ziel der EMF II-Studie ist es, zu liberpriifen, ob Leukédmien im Kindesalter mit dem Auftreten
von héuslichen niederfrequenten magnetischen Feldern assoziiert sind. Die Studie wird in einer
Kooperation des Instituts fiir Medizinische Statistik und Dokumentation der Universitit Mainz
mit dem Forschungsverbund Elektromagnetische Vertraglichkeit biologischer Systeme an der
Technischen Universitdt Braunschweig durchgefiihrt.

1.2 Eine Zusammenfassung der internationalen epidemiologischen Studien zu Leukidmien im
Kindesalter und der Exposition mit elektromagnetischen Feldern zeigt eine statistisch auffallige
Assoziation bei Magnetfeldern oberhalb 0,3/0,4uT, aber nicht darunter. Bei durchschnittlichen
Magnetfeldern 20,4uT wird ein 2-fach erhohtes Leukdmierisiko beobachtet. Eine Erklarung fiir
diese statistische Assoziation ist bisher nicht bekannt.

2 Material und Methoden

2.1  Die zu priifenden Hypothesen der EMF II-Studie wurden vor dem Studienbeginn festgelegt.
Zentrale Frage ist, ob Kinder, die mit einem hduslichen 50 Hz-Magnetfeld von durchschnittlich
iiber 0,2uT exponiert wurden, ein héheres Risiko haben, an einer Leukédmie zu erkranken, und
ob diese Assoziation stérker ist, wenn eine ndchtliche Exposition liber 0,2uT betrachtet wird.
Fiir die Studie standen Adressen von fast 3.000 Féllen und Kontrollen zur Verfiigung.

2.2 Die EMF II-Studie ist Bestandteil einer umfassenden bevolkerungsbezogenen Fallkontroll-
Studie zu Krebserkrankungen im Kindesalter und einer Reihe potentieller Risikofaktoren, die
zwischen 1993 und 1997 vom Deutschen Kinderkrebsregister durchgefiihrt wurde.

2.3 Die Expositionserhebung erfolgte mit Magnetfeldmessungen iiber 24 Stunden im Kinder-
zimmer der vor Diagnosestellung am ldngsten bewohnten Wohnung.

2.4  Die Risikoanalysen wurden mit logistischen Regressionsmodellen durchgefiihrt.
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Ergebnisse

Von allen angesprochenen Familien waren etwa zwei Drittel bereit, eine Magnetfeldmessung in
der Wohnung durchfiihren zu lassen. Die Teilnahmebereitschaft hing sehr davon ab, ob in der
zu messenden Wohnung noch die Familie des Studienteilnehmers wohnte oder ob ein neuer
Besitzer oder Mieter die Wohnung iibernommen hatte. Unter den Letztgenannten war die
Teilnahmebereitschaft gering. Letztendlich standen fiir die Risikoberechnungen MeBwerte fiir
514 Fille und 1.301 Kontrollen zur Verfiigung.

Durchschnittliche Magnetfelder 20,2uT sind in Deutschland selten. Nur in 1,4% der fiir die
Allgemeinbevolkerung reprasentativen Wohnungen wurden Magnetfelder 20,2uT gemessen. In
etwa 77% aller Wohnungen war der MeBwert kleiner als 0,05uT. Magnetfelder wahrend der
Nacht waren im Durchschnitt noch niedriger.

Durchschnittliche Magnetfelder >0,2uT wurden am hiufigsten in Mehrfamilienhdusern mit
mehr als 10 Wohnparteien gemessen. Sie wurden ebenfalls etwas haufiger in Wohnungen an
vielbefahrenen Stralen und in Wohnungen von Familien mit niedrigerem Einkommen nachge-
wiesen. Der Unterschied zwischen Stadt und Land war gering. Insgesamt kristallisierte sich
aber keine spezielle Wohnsituation heraus, in der besonders mit Magnetfeldern >0,2uT gerech-
net werden mulf3.

Hochspannungsleitungen waren fiir weniger als ein Drittel aller Magnetfelder 20,2uT verant-
wortlich. Nur in 8 von 25 Wohnungen, die in unmittelbarer Nihe einer Hochspannungsleitung
lagen (£50m), wurde ein Magnetfeld >0,2uT gemessen. In keiner Wohnung, in der eine Hoch-
spannungsleitung mehr als 50m am Haus vorbeifiihrte, wurde ein von dieser Freileitung ausge-
hendes Magnetfeld >0,2uT gemessen. Mittelspannungsfreileitungen, Transformatoren oder
Umspannwerke verursachten in keiner Wohnung Magnetfelder >0,2uT. Feldquellen fiir
Magnetfelder 20,2uT waren hingegen Hausanschliisse fiir 380V-Versorgungsleitungen (Dach-
stdnder oder Erdkabel) oder Feldquellen innerhalb des Hauses wie Steigleitungen oder veraltete
Elektroinstallationen.

Der Sozialstatus der Kontrollgruppe war im Schnitt etwas hoher als in der Fallgruppe. Auch bei
der EMF II-Studie bestand die Tendenz, da3 Familien mit hoherem Sozialstatus eher an einer
Messung interessiert waren. Die Zeitdifferenz zwischen dem Datum der Messung und der Zeit-
periode, in der die Exposition stattfand, lag zwischen 3 und 12 Jahren, fiir die Halfte aller Teil-
nehmer aber unter 5 Jahren.

Durchschnittliche Magnetfelder >0,2uT waren nur schwach mit dem Auftreten von Leukdmien
bei Kindern assoziiert. Fiir die nichtliche Exposition >0,2uT ergab sich allerdings eine
statistisch signifikante Assoziation. Diese basierte auf jeweils 12 Féllen (2,3%) und 12
Kontrollen (0,9%). Die Assoziationen bei Magnetfeldern >0,4pT waren deutlich stédrker als fiir
Magnetfelder zwischen 0,1 und 0,4uT.

Die Assoziation mit Magnetfeldern >0,2uT war fiir Kinder unter 5 Jahren starker als fiir &ltere
Kinder. Keine Unterschiede zeigten sich bei separater Betrachtung von Jungen und Médchen.
Zwei der neun Kinder der Fallgruppe mit durchschnittlichen Magnetfeldern >0,2pT hatten ein
Down-Syndrom. Auch bei einer Nichtberiicksichtigung dieser Kinder in den Analysen blieb die
statistisch signifikante Assoziation mit einer ndchtlichen Exposition erhalten.

Eine Beriicksichtigung des Familiennettoeinkommens, des Haustyps, der Umzugshiufigkeit
der Familie und der Jahreszeit der Messung als potentielle Storfaktoren hatte keinen Einfluf3
auf die Ergebnisse. Auch der Einflu3 der Verkehrsdichte, ebenfalls als potentielle Storgréfie in
der Diskussion, war vernachlassigbar.

Durchschnittliche Magnetfelder >20,2uT bei der Frequenz der Bundesbahn (16 2/3 Hz) waren
sehr selten. Eine gleichzeitige Beriicksichtigung von Magnetfeldern bei 50 Hz und bei 16 2/3
Hz hatte wenig Einfluf} auf die allein fiir die 50 Hz-Magnetfelder ermittelten Ergebnisse.
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Bei der Zusammenfassung der EMF II-Studie mit unseren vorangegangenen deutschen Studien
zeigen sich statistisch signifikante Assoziationen zwischen Leukdmien bei Kindern und durch-
schnittlichen Magnetfeldexpositionen >0,4uT sowie nichtlichen Magnetfeldern >0,2uT. Fiir
den Nachtwert zeigt sich ein auffilliger Trend einer Zunahme des Risikos bei steigender Expo-
sition. Bei dieser Auswertung ist zu beachten, da3 die hypothesengenerierenden Studien mit
der diese Hypothesen zu priifenden Studie zusammengefal3t wurden.

Diskussion

Starken der Studie sind vor allem die Gréfle der Studienpopulation und die aufwendige Mel3-
methodik, die eine Identifikation der Magnetfeldquellen erlaubt. Die kritischste Schwachstelle
der Studie ist der lange Zeitraum zwischen dem Datum der Messung und der fiir die Exposition
relevanten Zeitperiode. Dieser Nachteil wurde aber bereits bei der Planung der Studie in Kauf
genommen. Weitere Schwachstellen sind die durchschnittlichen Teilnahmeraten und die
statistische Unsicherheit in den Risikoanalysen, weil Magnetfelder >0,2uT sehr selten waren.

Die Ergebnisse der EMF II-Studie stehen im Einklang mit der internationalen Literatur und
bestitigen die aus Meta-Analysen gewonnenen statistischen Assoziationen. Danach zeigt sich
eine Assoziation zwischen Kinderleukdmie und Magnetfeldern bei Feldstérken ab 0,3/0,4uT,
aber nicht darunter. Die Hypothese einer stirkeren Assoziation mit néchtlichen Expositionen
sollte von anderen Studien aufgegriffen werden.

Unsere Studie ergab keinen Hinweis, dal durchschnittliche Magnetfelder >20,2uT mit dem
Auftreten von Leukdmien im Kindesalter assoziiert sind. Wir beobachteten ein hoheres
Leuké@mierisiko bei Magnetfeldstirken >0,4uT, das aufgrund der kleinen Fallzahl allerdings
kaum Aussagekraft hatte. Es ist allerdings insofern bedeutsam, dal es im Einklang mit der
internationalen Literatur steht, die ein erhohtes Leukdmierisiko ab 0,3/0,4uT vermuten 140t,
aber nicht darunter. Fiir Kinder, die wihrend der Nacht einem hoheren Magnetfeld >0,2uT
ausgesetzt waren, beobachteten wir einen Risikoschétzer von etwa 3, der statistisch signifikant
auffillig war. Dieses Ergebnis ist insofern bedeutsam, als dafl es sich mit Beobachtungen
unserer Studien in Niedersachsen und Berlin deckt.

Aufgrund der Beobachtungen fiir die nichtliche Magnetfeldexposition kann unsere Studie als
Hinweis auf eine statistische Assoziation zwischen magnetischen Feldern und Leukdmien im
Kindesalter gewertet werden. Eine biologische Erkldrung fiir diese Beobachtung ist nicht
bekannt. Sollte die beobachtete Beziehung kausal sein, wiren jedoch nur etwa 1% aller
Leukémien bei Kindern in Deutschland der Exposition durch elektromagnetische Felder
zuzuschreiben. Fiir die groBe Mehrheit aller Leukédmien ist bisher keine Ursache bekannt.



1. Einleitung

1.1 Fragestellung

Gesundheitsschiddigende Effekte durch nicht-ionisierende elektromagnetische Felder (EMF) werden
seit Jahrzehnten unter wissenschaftlichen Experten sowie in der Offentlichkeit sehr kontrovers
diskutiert. Das Gebiet und die zugehdrige Literatur sind sehr umfangreich. Einerseits werden als
gesundheitsschddigende Wirkungen eine Reihe sehr unterschiedlicher Erkrankungen und Symptome
in Betracht gezogen. Andererseits sind elektromagnetische Felder des gesamten Frequenzspektrums in
den verschiedensten Lebensbereichen vorhanden.

Schwache magnetische Felder im Niederfrequenzbereich (vor allem im Bereich der Stromversorgung;
Europa: 50 Hz, Amerika: 60 Hz) werden seit mehr als 20 Jahren mit dem Krebsgeschehen in
Verbindung gebracht. Ausloser war eine 1979 publizierte, in Denver durchgefiihrte Fallkontroll-Studie
(Wertheimer und Leeper, 1979), bei der in der Nédhe von Hochspannungsleitungen lebende Kinder ein
fast dreifach erhohtes Risiko hatten, an einer Leukdmie zu versterben. Seitdem wurden zahlreiche
Studien zu diesem umstrittenen Thema weltweit durchgefiihrt, wobei sich die Studien in Design,
Expositionserfassung, Auswertungsstrategie und auch in den Ergebnissen sehr heterogen prasentieren.
Die wissenschaftliche Kontroverse beruht allerdings vorwiegend darauf, daf3 die in der Epidemiologie
als ,,Belastung™ gewerteten Magnetfeldstirken (meist Magnetfelder iiber 0,2uT) ein Vielfaches
unterhalb des von der International Commission on Non-lonising Radiation Protection (ICNIRP)
empfohlenen Grenzwertes von 100uT liegen (ICNIRP, 1998) (in Deutschland wurden die ICNIRP-
Grenzwerte in die 26. Verordnung zur Durchfilhrung des Bundes-Immissionsschutzgesetzes
(Verordnung iiber elektromagnetische Felder — 26. BImSchV) iibernommen). Dieser Wert ist als
Vorsorgewert wiederum mehrfach niedriger als diejenigen Magnetfeldstirken, fiir die biologische
Effekte wie Flimmern vor den Augen oder Nervenreizungen sowie thermische Effekte nachgewiesen
werden konnten. Folglich ist kein Mechanismus bekannt, der eine Kanzerogenitit dieser sehr
schwachen magnetischen Felder erklaren konnte.

In Deutschland wurde 1993 mit der ersten Studie zu héduslichen Magnetfeldexpositionen und
Krebserkrankungen im Kindesalter begonnen (Michaelis et al., 1997). Grundlage war das Deutsche
Kinderkrebsregister am Institut fiir Medizinische Statistik und Dokumentation der Universitidt Mainz,
das seit 1980 systematisch alle bosartigen Neubildungen inklusive gutartiger Hirntumoren bei Kindern
flichendeckend fiir Deutschland erfafit, seit 1993 auch fiir die finf neuen Bundeslinder. Als
technischer Partner in der Studie wurde der Forschungsverbund Elektromagnetische Vertriglichkeit
biologischer Systeme an der Technischen Universitdt Braunschweig gewonnen, der in Mef3studien im
Raum Braunschweig ein MeBprotokoll entwickelte, das sich fiir eine qualitativ hochwertige
Expositionserfassung in einer epidemiologischen Studie eignete (Stamm, 1993). Nach diesem
Protokoll wurden in den Wohnungen aller Studienteilnehmer Magnetfeldmessungen iiber 24 Stunden
in Kinder- und Wohnzimmer und kurzzeitige Messungen in allen Rdumen der Wohnung und im
Umkreis des Hauses vorgenommen. Noch wihrend der MeBphase dieser ersten Studie wurde eine
weitere Studie begonnen, mit der das Studiengebiet zusitzlich zum eher landlich strukturierten
Niedersachsen auf eine GroBstadt ausgedehnt wurde. Diese zweite Studie wurde in Berlin
durchgefiihrt (West- und Ostteil der Stadt) und war ein Jahr nach der ersten Studie beendet (Michaelis
et al., 1998).

Die beiden abgeschlossenen Studien in Niedersachsen und Berlin umfaf3ten fast 600 Messungen. Da
Magnetfelder oberhalb 0,2uT in insgesamt nur 17 Wohnungen gemessen wurden, waren die
Ergebnisse dieser Studien mit einer groBen statistischen Unsicherheit verbunden. Dennoch war es
bedeutsam, dal3 in den Studien eine stirkere Assoziation zwischen Leukdmien im Kindesalter und
einer Magnetfeldexposition wéihrend der Nacht beobachtet wurde (Michaelis et al., 1998). Deshalb
wurde beschlossen, die Untersuchung auf eine bundesweite Fallkontroll-Studie des Deutschen
Kinderkrebsregisters auszudehnen. Fiir die Ausdehnung der Studie waren fast 3.000 Adressen
verfiigbar. Mit den Messungen konnte Ende 1997 begonnen werden.

Dieser Bericht ist der AbschluBBbericht der bundesweiten Studie, die im folgenden in Anlehnung an
ihre Bezeichnung im Projektantrag ,,EMF II-Studie* genannt wird.

10



1.2 Derzeitiger Stand der epidemiologischen Forschung
Historie

In der hypothesengenerierenden Studie von Wertheimer und Leeper (1979) wurde ein fast dreifach
erhohtes Sterberisiko an Leukdmie im Kindesalter beobachtet. Grundlage der Fallkontroll-Studie
waren die Leichenschauscheine aller zwischen 1950 und 1973 im Alter von unter 19 Jahren ver-
storbenen Kinder und Jugendlichen im Raum Denver, USA. Als Expositionsmall wurde ein soge-
nannter Wire Code entwickelt, der hausnahe Freileitungen aufgrund ihrer Versorgungscharakteristika
in eine ,,high-current configuration* und ,,Jlow-current configuration unterteilte. Nach diesem Expo-
sitionsmalf} waren fast 40% der 136 Leukdmiefille exponiert, aber nur etwas mehr als 20% der ebenso
vielen, zufallig ausgewidhlten Kontrollkinder. Aus heutiger Sicht hat diese explorative Studie vor allem
drei Nachteile. Erstens wurde die Klassifizierung der Exposition nicht verblindet vorgenommen, d.h.
bei der Codierung war bekannt, ob man ein Haus eines kranken oder eines gesunden Kindes klassifi-
zierte. Zweitens bestand generell die Tendenz der Uberschitzung der Exposition, da ein Anteil von
mehr als 30% Exponierten in keiner weiteren Studie erreicht wurde. Drittens birgt die Verwendung
von Leichenschauscheinen einige Nachteile, nicht nur was die Qualitdt der Diagnose angeht. So sind
auch die Uberlebenszeiten krebskranker Kinder aus Familien mit hoherem Sozialstatus linger, was
den Anteil krebskranker Kinder mit niedrigem Sozialstatus in der Studienpopulation erh6éht. Aufgrund
der Korrelation der hohen Wire Code-Kategorie mit einem niedrigeren Sozialstatus kann es zu einer
Uberschiitzung des Risikos gekommen sein.

Ein kurz darauf durchgefiihrter Reproduktionsversuch auf Rhode Island, USA (Fulton et al., 1980),
spielt in der heutigen Bewertung keine Rolle mehr. So war nicht nur die unmodifzierte Ubertragung
des Wire Codes auf die andere Studienregion umstritten, dariiber hinaus wurde die Studie methodisch
nicht korrekt ausgewertet. Fulton et al. berichteten auf der Basis von 198 Adressen von Fillen und 225
Adressen von Kontrollen einen Risikoschétzer nahe des Nulleffektes. Auch die erste Fallkontroll-
Studie in Schweden, die 1986 von Tomenius verdffentlicht wurde (Tomenius, 1986), weist nach dem
heutigen Wissensstand einige Méngel auf. Die Exposition wurde iiber Messungen auflerhalb der
Héuser der Studienteilnehmer erhoben. AuBenmessungen sind jedoch ein ungeeignetes Mal fiir eine
Magnetfeldexposition innerhalb der Wohnung. Fiir die Diagnosegruppe Leukdmie ergab sich aus
dieser Studie kein Hinweis auf eine Assoziation.

Die zweite Studie im Raum Denver, USA, basierte auf inzidenten Leukdmiefdllen unter den 0-14-
jéhrigen Kindern (Savitz et al., 1988). In dieser Studie wurde eine Expositionseinteilung auf der Basis
des nun vierstufigen Wire Codes und auf der Basis der Ergebnisse von Kurzzeitmessungen innerhalb
der Wohnungen vorgenommen. Hauptkritikpunkte an der Studie waren die sehr niedrigen Teilnahme-
raten an den Messungen (nur 35% der 103 Leukdmiefille) und das Verfahren der Kontrollselektion
iiber das ,,Random Digit Dialing™ (Zufallsauswahl {iber Telefonverzeichnisse). Das Odds Ratio fiir
Leukédmien war erhoht, fiir die hochste Wire Code-Kategorie allerdings mehr als fiir die hochsten ge-
messenen Magnetfelder. Viele Wissenschaftler verwarfen aufgrund dieses Ergebnisses die Hypothese
einer kausalen Beziehung zwischen EMF und Leukdmie, da die Assoziation zwischen der Messung
des vermeintlichen Risikofaktors stdrker hétte sein miissen als zwischen der Surrogatmessung (Wire
Code) des Risikofaktors und der Erkrankung (NRC, 1996). Erst aus jiingeren Studien wurde ersicht-
lich, daf3 die Assoziation zwischen Leukdmien bei Kindern und einer Magnetfeldmessung stirker war
als die mit dem Wire Code (Greenland et al., 2000). Besonders die Ergebnisse der Magnetfeld-
messungen von Savitz et al. erhielten international viel Aufmerksamkeit, obwohl Messungen letzt-
endlich nur fiir 36 Leuk@miefalle und 207 Kontrollen durchgefiihrt werden konnten.

Zu Beginn der 90er Jahre wurde das Thema verstérkt in vielen verschiedenen Landern aufgegriffen.
Hierbei war die Methodik mancher Studien umstritten. Weil Magnetfeldmessungen sehr teuer waren,
griffen viele Wissenschaftler auf teils grobe Expositionsschitzungen zuriick. Besonders die Distanz
zur néchstgelegenen Freileitung war einfach zu erfassen und Grundlage epidemiologischer Studien in
Griechenland (Petridou et al., 1993), Taiwan (Lin et al., 1994) und England (Coleman et al., 1989;
Myers et al., 1990). Die Ergebnisse der Studien waren heterogen und finden in heutigen Bewertungen
kaum Beriicksichtigung. Den Wire Code der Denver-Studien adaptierten dann noch Epidemiologen in
Mexiko (Fajardo-Guiterrez et al., 1997) und Griechenland (Petridou et al., 1997), ohne einen
wesentlichen Beitrag zum wissenschaftlichen Erkenntnisstand zu erbringen. Coghill et al. (England,
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1996) fiihrten zwar Messungen sowohl des elektrischen als auch des magnetischen Feldes durch, da
ihre Studie aber keinerlei Bevolkerungsbezug hatte, war die Reprasentativitdt der Studie fraglich und
ihre Interpretation ist &ulerst problematisch.

Die erste Studie mit Langzeitmessungen des magnetischen Feldes publizierten London et al. (1991).
Messungen {iber 24 Stunden im vor Diagnosestellung bewohnten Kinderzimmer wurden fiir 232
inzidente Leukdmiefille im Alter von 0 bis 9 Jahren und ebenso viele iiber Random Digit Dialing oder
Nachbarschaftssuche rekrutierten Kontrollkinder durchgefiihrt. Das Odds Ratio fiir Magnetfelder
20,27uT lag bei 1,69, war aber statistisch nicht signifikant. Das Hauptproblem der Studie war das
moglicherweise nicht ausreichend reprédsentative Verfahren der Auswahl der Kontrollpersonen. Die
Messungen wurden 1 bis 10 Jahre nach Diagnosestellung durchgefiihrt.

In den skandinavischen Studien wurden Magnetfeldmessungen nur zur Validierung eines neu ent-
wickelten Verfahrens der Expositionserhebung durchgefiihrt. In allen vier skandinavischen Léndern
wurden Studien basierend auf qualitativ hochwertigen Krebsregistern nach dem gleichen Verfahren
durchgefiihrt. Die Magnetfeldbelastung wurde anhand historischer Auslastungsdaten von Hoch-
spannungsleitungen geschétzt. Diese Methode schlieft eine Fehlklassifikation Nicht-Exponierter aus,
da nur Magnetfelder von Freileitungen mit ausreichender Auslastung in die Expositionsschitzung ein-
gingen. Allerdings klassifiziert das Verfahren tatsdchlich exponierte Personen falsch, bei denen die
Feldquelle eine andere ist als eine Freileitung. Diese neue Methode der Expositionserhebung scheint
fiir Skandinavien geeignet, die Ubertragbarkeit auf andere Linder ist aber fraglich. Die skandinavi-
schen Studien konnen aber als wichtige Ergidnzung der MeBstudien betrachtet werden, da sie
gegeniiber Messungen den Vorteil haben, die Exposition historisch schétzen zu kénnen. Zudem waren
die Teilnahmeraten viel hoher als an den MeBstudien, weil der Studienteilnehmer selbst nicht
kontaktiert werden muflte. In allen vier skandinavischen Studien war die Anzahl exponierter Personen
sehr gering und die statistische Unsicherheit in den Risikoschitzern grof3.

Als erste setzten Feychting und Ahlbom (1993) das Verfahren der historischen Magnetfeldkalkulation
in der schwedischen Studie ein. Das Studiengebiet umfafite die 300m-Zonen aller 220 bis 440-kV
Hochspannungsleitungen in Schweden. In dieser zwischen 1960 und 1985 gebildeten Studienpopula-
tion wurden 39 Kinder mit Leukdmie identifiziert, zu denen je 4 gesunde Kinder aus der gleichen
Grundpopulation gematcht wurden. Fiir kalkulierte Magnetfelder >0,2uT ergab sich ein statistisch
signifikant erhdhtes Odds Ratio von 2,7, das allerdings auf nur 7 exponierten Féllen beruhte. Fiir
Magnetfelder 20,3uT beobachteten die Forscher sogar ein Odds Ratio von 3,8 (95%-Konfidenzinter-
vall: 1,4-9,3). Verkasalo et al. (1993) kalkulierten Magnetfelder fiir eine Kohorte von etwa 140.000
finnischen Kindern fiir die Periode 1970 bis 1989. In der hochsten Expositionskategorie >0,2uT traten
3 Leukédmiefille gegeniiber 1,9 erwarteten Féllen auf, woraus sich ein nicht statistisch signifikant er-
hohtes standardisiertes Inzidenzverhiltnis von 1,6 gegeniiber der nicht exponierten Bevolkerung er-
gab. In Dianemark wurde eine bevdlkerungsbezogene Fallkontroll-Studie durchgefiihrt, in der Magnet-
felder fiir alle zwischen 1968 und 1986 an Leukidmie erkrankten Kinder kalkuliert wurden (Olsen et
al., 1993). Fiir 866 Fille wurden doppelt so viele Kontrollen selektiert. Nur 3 Fille und 4 Kontrollen
waren gegeniiber kalkulierten Magnetfeldern >0,25uT exponiert, woraus sich ein Odds Ratio von 1,5
errechnete, das statistisch nicht signifikant erhoht war. Noch weniger exponierte Kinder wurden aus
der norwegischen Studie berichtet (Tynes und Haldorsen, 1997). Die Falle wurden zwischen 1960 und
1985 diagnostiziert und lebten in Gemeinden, durch die eine Hochspannungsleitung verlief. Aus der
gleichen Studienregion wurden zu jedem Fall 5 Kontrollen gematcht. Magnetfelder 20,2uT wurden fiir
keinen einzigen Fall kalkuliert. Damit waren weniger Leukdmiefdlle exponiert als erwartet. Fiir
kalkulierte Magnetfelder 20,14uT ergab sich ein erniedrigtes Odds Ratio von 0,3.

Die erste der vier groBen MeBstudien wurde 1997 publiziert (Linet et al., 1997). Die US Studie wurde
in den Staaten Illinois, Indiana, Michigan, Minnesota, New Jersey, Ohio, Pennsylvania und Wisconsin
auf Basis der Krebsregisterdaten der US Children’s Cancer Group durchgefiihrt. Messungen iiber 24
Stunden im Kinderzimmer und weiteren Zimmern in allen von den Kindern vor Diagnosestellung
jemals bewohnten Wohnungen erfolgten fiir 629 leukdmiekranke Kinder und 619 Kontrollkinder. Bei
der Kontrollselektion wurde wie in fritheren amerikanischen Studien auf das Random Digit Dialing
zuriickgegriffen. Je nach Analyseansatz, d.h. bedingte oder unbedingte logistische Regression, ergaben
sich bei einer durchschnittlichen Magnetfeldbelastung >0,2uT Odds Ratios von 1,24 bzw. 1,53. Bei
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>0,3uT war das Odds Ratio der unbedingten logistischen Regression (ungematcht) mit 1,72 statistisch
signifikant erhéht. Mit 83 Fillen und 70 Kontrollen >0,2uT hat die US Studie die grofite Aussagekraft
aller epidemiologischen Studien zu EMF und Kinderleukdmie. Der Wire Code wurde als zweites
Expositionsmal} in der Studie betrachtet, die Ergebnisse von Wertheimer und Leeper konnten aber
nicht bestétigt werden. Fiir die hochste Wire Code-Kategorie ergab sich ein Odds Ratio von 0,88. Die
Anwendbarkeit des Wire Code in verschiedenen US Staaten wurde in Validierungsstudien untersucht
(Tarone et al., 1998), die Ursache einer Heterogenitit der Ergebnisse innerhalb der Studienregionen
konnte aber nicht abschlieBend geklart werden. Die Kritik an der US Studie bezog sich vor allem auf
die Auswahl der Kontrollpersonen iiber das Random Digit Dialing. Auch ist fraglich, ob man mit der
komplizierten Berechnung der gewichteten Magnetfeldbelastung (altersabhingige Berechnung aus
Messungen in mehreren Rdumen und verschiedenen Wohnungen) bei der Expositionserfassung nicht
,uberkorrigiert hat (NIEHS, 1998). Erstaunlich ist, daB3 die US Studie als Anlal genommen wurde,
die Hypothese der Assoziation zwischen magnetischen Feldern und Leukdmien im Kindesalter
zuriickzuweisen (Campion, 1997), obwohl gerade diese Studie einige Hinweise auf eine solche
Assoziation ergab.

Die kanadische Fallkontrollstudie in fiinf Provinzen umfate Magnetfeldmessungen fiir 399 leukémie-
kranke Kinder und 399 Kontrollkinder (McBride et al., 1999). Neben der Kinderzimmermessung iiber
24 Stunden wurde auch noch eine individuelle Messung mit einem Personendosimeter iiber 48
Stunden vorgenommen. Zudem wurde der Wire Code auf kanadische Verhiltnisse adaptiert. Die
Kontrollselektion wurde mit Hilfe von Listen von Krankenversicherern durchgefiihrt. Erwédhnenswert
sind die fiir eine Mef3studie hohen Teilnahmeraten von etwa 90%. Fiir Magnetfeldmessungen mit dem
Personendosimeter ergab sich bei Expositionen >0,2uT ein kaum erhdhtes Odds Ratio von 1,12. Auf
der Basis der stationdren Messung iiber 24 Stunden waren die Risikoschitzer etwas hoher (1,27 fiir das
90%-Perzentil). Keine Assoziation ergab sich mit dem Wire Code als ExpositionsmaBl. Auch die
kanadische Studie hat eine hohe Aussagekraft, da fiir etwa 15% der Studienteilnehmer Magnetfelder
20,2uT gemessen wurden.

Eine zweite kanadische Studie, die ausschlieBlich auf das Gebiet von Ontario begrenzt war, umfalite
88 Fille und 133 Kontrollen (Green et al., 1999a; Green et al., 1999b). Die Expositionserfassung er-
folgte ebenfalls mit einem Personendosimeter und iiber Kurzzeitmessungen in verschiedenen Raumen
der Wohnung. Zwar wurde ein statistisch signifikant erhdhtes Odds Ratio von 4,5 berichtet, da der
Cutpoint allerdings bei 0,14uT lag, besteht der Verdacht, daB hier selektiv ein vermeintlich interessan-
tes Ergebnis dargestellt werden sollte. Eine Studie mit je 40 Fillen und Kontrollen wurde in Neusee-
land durchgefiihrt (Dockerty et al., 1998; Dockerty et al., 1999). Auf der Basis von 5 Féllen und 2
Kontrollen mit mittleren Magnetfeldern >0,2uT aus Messungen iiber 24 Stunden in den Kinder-
zimmern ergab sich ein nominell hohes Odds Ratio von 3,3, das aber aufgrund der sehr kleinen Fall-
zahl statistisch duflerst unsicher war.

Die dritte groBe MefBstudie umfaflte das gesamte Gebiet von England, Wales und Schottland und
wurde in eine bevolkerungsbezogene Fallkontroll-Studie integriert (UKCCSI, 1999). Die MeB-
methodik der Studie war hierbei sehr umfassend und in zwei Phasen unterteilt. In der ersten MeBBphase
wurde eine 90-miniitige Messung im Wohnzimmer der Teilnehmerfamilien durchgefiihrt und ein
Erhebungsbogen fiir potentielle Feldquellen ausgefiillt. Lag das Ergebnis der Kurzzeitmessung >0,1uT
oder wurde eine potentielle Feldquelle identifiziert, wurde in der zweiten Phase eine Messung iiber 48
Stunden durchgefiihrt. Eine zweite Messung iiber 48 Stunden im Kinderzimmer wurde in der nichsten
Jahreshélfte wiederholt, so dal} fiir jedes Kind eine Messung im Sommer und eine im Winter vorlag.
Zusitzliche Kurzzeitmessungen erfolgten dann noch in einem anderen Raum der Wohnung und in der
Schule des Kindes. Mit einem Aktivitdtentagebuch wurde ermittelt, wie lange sich das Kind im Schnitt
an welchem der MeBorte aufhielt, und aus dieser Gewichtung der vier Messungen wurde ein mittlerer
Expositionswert errechnet. Weitere Studienkriterien waren, dafl nur Kinder, die noch in der ein Jahr
vor Diagnosestellung bewohnten Wohnung lebten in die Studie aufgenommen wurden, und daf} die
Messung der ersten Phase hochstens vier Monate nach Diagnosestellung stattfinden muflte (was fiir
98% der Teilnehmer auch eingehalten werden konnte). Letztlich konnten Messungen fiir 1.073
leukdmiekranke Kinder und gleich viele 1:1-gematchte Kontrollen durchgefiihrt werden, aber nur bei
21 Fillen und 23 Kontrollen lag der individuelle Expositionswert >0,2uT. Daraus ergab sich ein Odds
Ratio von 0,90. Bei 20,4pT lag das Odds Ratio bei 1,68, war aber statistisch nicht signifikant erhoht.
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Insgesamt ergab die britische Studie wenig Hinweise auf eine Assoziation zwischen EMF und Kinder-
leukdmie. Dies ist aufgrund der hohen Teilnahmerate und der zeitnahen Messungen beachtenswert.

Bei der vierten groflen MeBstudie handelt es sich um die deutsche EMF II-Studie. Die Ergebnisse
unserer vorangegangenen Studien in Niedersachsen und Berlin wurden bereits veroffentlicht
(Michaelis et al., 1997; Michaelis et al., 1998). Mit insgesamt 590 Teilnehmern gehdrten diese Studien
schon zu den bedeutenden Studien dazu. Die Ergebnisse dieser Studien sind in Kapitel 1.1 dargestellt.
Weitere epidemiologische Studien laufen derzeit in Italien und Japan.

Wiederholt wurden die EMF-Studien gemeinsam in literaturbasierten Meta-Analysen ausgewertet.
Teilweise wurde dabei aus verschiedenen Methoden zur Beschreibung einer Magnetfeldexposition ein
einziges Expositionsmal} konstruiert (wie z.B. bei Washburn et al.,1994), teilweise wurden gemein-
same Risikoschétzer flir jedes Expositionsmall getrennt présentiert (wie z.B. bei Meinert und
Michaelis, 1996). Umfassende Bewertungen boten der National Research Council (NRC, 1996) und
das National Institute for Environmental Health Sciences (NIEHS, 1998) an. Letztlich kamen aber alle
Bewertungen zu dem gleichen Fazit: eine statistische Assoziation zwischen magnetischen Feldern und
Leukémie im Kindesalter kann nicht ausgeschlossen werden. Die Ergebnisse der jiingsten literatur-
basierten Meta-Analyse zeigt Tabelle 1.2.1 (Angelillo und Villari, 1999). Danach zeigen sich beson-
ders ausgeprigte Assoziationen in den Studien mit Langzeitmessungen, dem Wire Code und den skan-
dinavischen Studien mit Magnetfeldkalkulationen.

Tabelle 1.2.1. Literaturbasierte Meta-Analyse (Angelillo und Villari, 1999)

Expositionsmal} Anzahl der Studien Fallzahl Risikoschitzer
Fille / Kontrollen (95%-Konfidenzintervall)

Wire Code 6 1.180/1.448 1,46 (1,05 -2,04)

Distanzmal3 4° 406/ 1.461 1,23 (0,70 — 2,18)

Kurzzeitmessung 5¢ 376/1.074 1,11 (0,68 — 1,79)

Feldkalkulation 49 1.053 /137.596 1,55 (0,73 — 3,32)

24 Std.-Messung 4° 843 /1.061 1,59 (1,14 - 2,22)

* Wertheimer und Leeper, 1979; Fulton et al., 1980; Savitz et al., 1988; London et al., 1991; Petridou et al.,
1997 ; Linet et al., 1997

® Coleman et al., 1989; Feychting und Ahlbom, 1993; Petridou et al., 1993; Tynes und Haldorsen, 1997

¢ Tomenius, 1986; Savitz et al., 1988; London et al., 1991; Feychting und Ahlbom, 1993; Michaelis et al., 1998

d Feychting und Ahlbom, 1993; Verkasalo et al., 1993; Olsen et al., 1993; Tynes und Haldorsen, 1997

¢ London et al., 1991; Linet et al., 1997; Michaelis et al., 1998; Dockerty et al., 1998

Meta-Analysen auf Basis der Einzeldaten

Eine stiarkere Aussagekraft als literaturbasierte Meta-Analysen haben Meta-Analysen auf Basis der
Originaldaten. Zwei grofle Projekte zu solchen Meta-Analysen wurden vor wenigen Jahren gestartet.
Vorteil dieser Analysen ist, dal Expositionsmafle vereinheitlicht werden und die Covariaten der
Originalstudien in den statistischen Modellen adéquat beriicksichtigt werden. Die Meta-Analyse von
Ahlbom et al. (2000) wurde von der Europaischen Union unterstiitzt, die Meta-Analyse von Greenland
et al. (2000) vom US National Institute of Environmental Health Sciences. Beide Projekte hatten einen
dhnlichen Auswertungsansatz, die Menge der beriicksichtigten Studien war jedoch unterschiedlich.

Auf der Basis von 12 Studien mit Messungen magnetischer Felder oder der Kalkulation historischer
Magnetfelder (Tomenius, 1986; Savitz et al., 1988; London et al., 1991; Feychting und Ahlbom, 1993;
Verkasalo et al., 1993; Olsen et al., 1993; Coghill et al., 1996; Linet et al., 1997; Tynes und Haldorsen,
1997; Michaelis et al., 1998; Dockerty et al., 1998; McBride et al., 1999) ermittelten Greenland et al.
(2000) ein Odds Ratio fiir Magnetfeldexpositionen >0,3uT von 1,68 (95%-Konfidenzintervall: 1,23-
2,31) im Vergleich zu Magnetfeldern <0,1uT. Die Odds Ratios fiir die Kategorien 0,1-<0,2uT und
0,2-<0,3uT lagen bei 1,01 bzw. 1,06. Es wurde keine Heterogenitit zwischen den Studien beobachtet.

Ahlbom et al. (2000) berechneten Risikoschitzer getrennt fiir Studien mit Langzeitmessungen (Linet
et al., 1997; Michaelis et al., 1998; Dockerty et al., 1998; McBride et al., 1999; UKCCSI, 1999) und
Studien mit Magnetfeldkalkulationen (Feychting und Ahlbom, 1993; Verkasalo et al., 1993; Olsen et
al., 1993; Tynes und Haldorsen, 1997). Die Exposition wurde in Kategorien <0,1uT, 0,1-<0,2uT, 0,2-
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<0,4uT und 20,4pT unterteilt. Fiir die Studien mit Langzeitmessungen ergaben sich entsprechende
Odds Ratios von 1,05, 1,15 und 1,87 (95%-Konfidenzintervall: 1,10-3,18) im Vergleich zur Baseline-
Kategorie. Bei den Studien mit Feldkalkulationen waren die betreffenden Odds Ratios 1,58, 0,79 und
2,13 (95%-Konfidenzintervall: 0,93-4,88). Eine Zusammenfassung beider Studientypen fiihrte zu
Odds Ratios von 1,08, 1,11 und 2,00 (95%-Konfidenzintervall: 1,27-3,13). Die Ergebnisse sind noch
einmal zusammenfassend in Abbildung 1.2.1 dargestellt (hierbei steht ,,M* fiir Studien mit Messungen
des Magnetfeldes und ,,K* fiir Studien mit kalkulierten Magnetfeldern). Es wurde keine Heterogenitit
zwischen den Studien beobachtet.
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Abbildung 1.2.1. Meta-Analyse auf Originaldaten (Ahlbom et al., 2000) (,M* sind Studien mit
Magnetfeldmessungen, ,K“ sind Studien mit Magnetfeldkalkulationen)

Die Ubereinstimmung der Ergebnisse der beiden Meta-Analysen ist insofern bedeutsam, als daB diese
auf unterschiedlichen Gesamtmengen berlicksichtigter Studien beruhten. Wahrend in der Meta-
Analyse von Ahlbom et al. (2000) nur eine einzige relevante Mef3studie nicht integriert werden konnte
(London et al., 1991), fehlen bei Greenland et al. (2000) vor allem die neueren Studien. Die wichtigste
Gemeinsamkeit beider Projekte ist, daf} fiir die hochste Expositionskategorie statistisch signifikant
erhohte gepoolte Risikoschétzer errechnet wurden. Fiir die mittlere Expositionskategorie ist kaum eine
Abweichung vom Nulleffekt festzustellen. Die vornehmlich durch literaturbasierte Meta-Analysen
favorisierte Schranke von 0,2uT zur Unterteilung in Exponierte und Nicht-Exponierte wird durch
beide Meta-Analysen auf Basis der Originaldaten nach oben korrigiert. Weiterhin ist erwdhnenswert,
daB in keiner der beiden Meta-Analysen potenticlle Storfaktoren einen EinfluBl auf die Ergebnisse
hatten. Die Arbeit von Greenland et al. (2000) ist insofern weiterfithrend, als dafl hier auch eine
Schatzung des Effektes auf Populationsniveau errechnet wurde. Danach wire unter der Annahme der
Kausalitét der Assoziation fiir amerikanische Verhéltnisse davon auszugehen, dafl 3% aller Leukdmien
im Kindesalter der Exposition durch niederfrequente magnetische Felder zuzuschreiben wiren. In
Europa wire dieser Anteil deutlich kleiner, da magnetische Felder oberhalb des normalen Hinter-
grundfeldes seltener auftreten (Schiiz et al., 2000Db).

Die beiden Meta-Analysen stehen fiir den derzeitigen wissenschaftlichen Kenntnisstand der
Epidemiologie. Danach besteht in epidemiologischen Studien eine moderate statistische Assoziation
zwischen dem Auftreten von Leukdmieerkrankungen bei Kindern und einer Magnetfeldexposition mit
Feldstirken oberhalb von 0,3/0,4uT. Eine Erkldrung fiir diese Assoziation ist nicht bekannt. In Kapitel
4.2 wird diskutiert, ob sich die Ergebnisse der EMF II-Studie in dieses Gesamtbild einfiigen.
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2. Material und Methoden

2.1 Hypothesen

Die Ergebnisse unserer vorangegangenen EMF-Studien in Niedersachsen und Berlin (Michaelis et
al., 1997; Michaelis et al., 1998) bildeten die Grundlage fiir die Ausgangshypothesen der EMF II-
Studie. Aufgrund des derzeit unzureichenden wissenschaftlichen Kenntnisstandes, welche Eigenschaft
des elektromagnetischen Feldes biologisch wirksam sein konnte, stand die mittlere kumulative
Exposition gegeniiber Magnetfeldern im Vordergrund der Untersuchung. Diese ,,mittlere Belastung*
sollte liber Durchschnittswerte einer Messung liber 24 Stunden geschitzt werden (die Ableitung deh
Expositionswerte aus den MefB3daten ist in Kapitel 2.3 beschrieben). Der a priori gewéhlte Cutpoint

von 0,2uT zur Unterteilung in hher und niedriger exponierte Kinder erfolgte in Ubereinstimmung mit
unseren eigenen fritheren Studien und mit demjenigen Wert, oberhalb dem in Meta-Analysen der
epidemiologischen Studien zu diesem Thema eine Assoziation mit Leukdmien im Kindesalter
beobachtet wurde (NIEHS, 1998). Eine weitere konfirmatorische Hypothese der EMF II-Studie war
der Versuch der Replikation eines aus unseren vorangegangenen Studien in explorativen Analysen
beobachteten Ergebnisses: die Assoziation zwischen Leukdmien im Kindesalter und einer
Magnetfeldexposition war ndamlich stirker, wenn nur die Magnetfeldbelastung wahrend der Nacht
betrachtet wurde. Fiir eine nédchtliche Exposition beobachteten wir in den EMF-Studien in
Niedersachsen und Berlin insgesamt einen auffalligen Risikoschétzer von 3,8, allerdings auf der Basis
von lediglich neun exponierten leukdmiekranken Kindern und acht nicht erkrankten Kindern
(Michaelis et al., 1998). Eine Bestitigung dieses Ergebnisses wére als epidemiologische Evidenz fiir
eine Assoziation zwischen Leukdmien im Kindesalter und Magnetfeldexposition zu werten. Weiterhin
war konfirmatorisch zu {berpriifen, inwieweit potentielle StorgroBen einen mdglicherweise
beobachteten Zusammenhang zwischen Leukidmien und magnetischen Feldern beeinflussen
(Confounding). Eine Storgrofe ist ein Faktor, der sowohl mit der Exposition als auch der Erkrankung
assoziiert ist. Potentiell kommen also Faktoren in Betracht, die bekannte Risikofaktoren fiir
Leukémien im Kindesalter sind, die mit dem Auftreten von Magnetfeldern iiber 0,2uT korreliert sind
oder die mit einem unterschiedlichen Teilnahmeverhalten von Féllen und Kontrollen assoziiert sind
(z.B. der Sozialstatus der Familie, da bei den Kontrollfamilien die Teilnahmerate unter Familien mit
hoherem Sozialstatus besser als unter Familien niedrigerem Sozialstatus war). In der internationalen
Literatur wurden als mogliche Confounder vor allem soziale Faktoren und die Verkehrsdichte
diskutiert (NIEHS, 1998).

In weiterfilhrenden Analysen war die Konsistenz der Ergebnisse in Subgruppen (z.B. nach Alter,
Geschlecht, Region, Immunophénotyp der Leukdmieerkrankung), die Sensitivitit der Ergebnisseﬂbei
Variation des Cutpoints und der Einflul des als &tiologisch relevant betrachteten Zeitraums— zu
untersuchen. In unseren vorangegangenen Studien beobachteten wir ein héheres Risiko fiir jiingere
Kinder. Dies konnte ein Indiz dafiir sein, daf} fiir jiingere Kinder eine Expositionserfassung iiber eine
hdusliche Messung als Schitzung einer individuellen Exposition besser geeignet wiére als fir altere
Kinder. Altere Kinder verbringen weniger Zeit zu Hause und sind somit Expositionen in Schule und
Freizeit ausgesetzt. Es konnte aber auch bedeuten, daB} jiingere Kinder stirker auf eine Exposition
reagieren. Falls sich eine Assoziation nur auf eines der beiden Geschlechter oder nur auf einen der
leukédmischen Subtypen beschrinken sollte, konnte dies ebenfalls biologisch bedeutsam sein. Wére
eine Assoziation regional beschrénkt, lige moglicherweise eine Verzerrung (Bias) vor.

Der gewihlte Cutpoint von 0,2uT wurde nicht als Ergebnis biologischer oder physikalischer
Kenntnisse iiber die Wirksamkeit magnetischer Felder gewihlt, sondern weil frithere epidemiolo-
gische Studien oberhalb dieses Wertes eine Assoziation mit dem Auftreten von Leukédmieerkrankun-
gen bei Kindern beobachtet hatten (s.a. 1.2). Jiingere Studien und Meta-Analysen weisen darauf hin,
daB eine Assoziation eher in Bereichen ab 0,3-0,4uT vorliegen konnte (Linet et al., 1997; Greenland et

"' Wert zur Klassierung einer Exposition; der Cutpoint ist weder ein Grenzwert (dieser liegt bei 50 Hz-Magnet-
feldern bei 100uT) noch ein Schwellenwert (der eine Kenntnis einer biologischen Wirkung oberhalb genau
dieser Grenze voraussetzen wiirde)

? 4tiologisch relevante Zeitraume kénnen sein: der gesamte Zeitraum zwischen Geburt und Diagnose, ein
kiirzerer Zeitraum vor der Diagnose (z.B. 1 Jahr) oder der Zeitraum um die Geburt.
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al., 2000; Ahlbom et al., 2000). Deshalb wurde beschlossen, in weiterfilhrenden Analysen den
Cutpoint zu variieren. Eine mehrstufige Unterteilung der Exposition erlaubt die Analyse von Dosis-
Wirkungs-Beziehungen. Wir wéhlten in Anlehnung an eine gepoolte Analyse im Rahmen eines
europdischen Verbundprojektes (EMFCA-Studie: Ahlbom et al., 2000) eine Expositionseinteilung in
die Kategorien <0,1uT, 0,1-0,2uT, 0,2-0,4uT und >0,4uT.

Héusliche Magnetfeldexpositionen bei 16 2/3 Hz wurden noch in keiner epidemiologischen Studie zu
Leukémien bei Kindern betrachtet. Als weitere Fragestellung der EMF II-Studie stellten wir uns somit
die Aufgabe, zu untersuchen, ob eine Assoziation zwischen Leukédmien bei Kindern und 16 2/3 Hz-
Magnetfeldexpositionen besteht und inwieweit sich die Ergebnisse dndern, wenn Magnetfeld-
expositionen bei 50 Hz und 16 2/3 Hz gemeinsam betrachtet werden.

Tabelle 2.1.1. Ubersicht iiber die Hypothesen der EMF II-Studie

Konfirmatorische Hypothesen

1) Kinder, die mit einem héuslichen 50 Hz-Magnetfeld von durchschnittlich tiber 0,2uT exponiert wurden,
haben ein hoheres Risiko an einer Leukémie zu erkranken als nicht-exponierte Kinder.

2) Die Assoziation zwischen Magnetfeldbelastung und Leukémie im Kindesalter ist starker, wenn Kinder, die
wihrend der Nacht einem Magnetfeld von 0,2uT ausgesetzt waren, als exponiert betrachtet werden.

Beide Hypothesen werden auch unter Berticksichtigung moglicher Storgroen (Confounder) untersucht.

Weitere Fragestellungen

Welchen Einflul haben demographische Faktoren auf die Risikoschitzer ? Ist die Assoziation mit Magnetfeldern
bei jiingern Kindern stirker als bei élteren Kindern ?

Welchen EinfluB hat die Wahl des Cutpoints (a priori: 0,2uT) zur Unterteilung von héher und niedriger Expo-
nierten auf die Resultate (insbesondere auch Dosis-Wirkungs-Analysen) ?

Welchen EinfluB hat die Wahl des als dtiologisch relevant betrachteten Zeitraumes auf die Resultate ?

Welchen Einflu$3 hat die Berticksichtigung der Magnetfeldbelastung gegentiiber 16 2/3 Hz-Magnetfeldern auf die
Resultate ?

Gibt es Pridiktoren flir das Vorhandensein von Magnetfeldbelastungen t{iber 0,2uT, d.h. gibt es Unterschiede fiir
stidtische und ldndliche Regionen, fiir verschiedene Haustypen oder Messungen in verschiedenen Jahreszeiten ?

Was sind dominierende Feldquellen fiir Magnetfelder iiber 0,2puT ?

Bewertung

Falls ein Zusammenhang zwischen Magnetfeldexposition und Leukdmien im Kindesalter beobachtet wird,
wieviele Leukdmien im Kindesalter wiren insgesamt auf die Exposition zuriickzufiihren ?

Falls ein Zusammenhang zwischen Magnetfeldexposition und Leukdmien im Kindesalter beobachtet wird,
wieviele Leukdmien im Kindesalter wéren auf eine Exposition durch Magnetfelder, die von Hochspannungs-
leitungen verursacht wurden, zuriickzufiihren ?

Konnen aus der Studie Erkenntnisse flir eine Reduktion der hiuslichen Magnetfeldbelastung abgeleitet werden ?

Mit der EMF II-Studie werden aber auch Erkenntnisse zur Magnetfeldexposition in Deutschland
allgemein erwartet. Uber die in unserer Studie beobachteten Magnetfeldverteilungen kann abgeschitzt
werden, wie hdufig hdusliche Magnetfeldbelastungen iiber 0,2pT in Deutschland wirklich sind. Die
Studien in Niedersachsen und Berlin wiesen darauf hin, daf} die Prévalenz stirkerer Magnetfelder in
Deutschland deutlich niedriger ist als beispielsweise in den nordamerikanischen Landern. Ferner
konnen potentielle Pradiktoren fiir das Auftreten starkerer Magnetfelder untersucht werden, z.B. ob
Magnetfelder iiber 0,2pT in Stddten hdufiger sind als auf dem Land, in Wohnblocks und Hochhéusern
haufiger vorkommen als in Einfamilienhdusern oder mit dem Sozialstatus der in der Wohnung
lebenden Familie korreliert sind. Die in den deutschen Studien eingesetzte MeBmethodik (s.a. 2.3)
erlaubt dariiber hinaus eine umfangreiche Feldquellenanalyse, so daf3 nicht nur beurteilt werden kann,
ob das gemessene Magnetfeld reprisentativ fiir den &tiologisch relevanten, also zuriickliegenden
Zeitraum ist, sondern auch, ob die das Magnetfeld produzierende Quelle eliminiert werden kann.
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Die grofite Bedeutung bei der Interpretation der Studienergebnisse haben die als ,,konfirmatorisch®
charakterisierten Hypothesen. Deren Zahl wurde mit Absicht gering gehalten, um zu vermeiden, dal3
die bei der groen Anzahl von Analysen erwartungsgemdf3 zufdllig beobachteten ,,statistisch
signifikanten Resultate {iberbewertet werden. Da jedoch keine Mechanismen bekannt sind, wie (falls
iiberhaupt) die Exposition gegeniiber niedrigen Magnetfeldern unterhalb 100uT zu gesundheitsschadi-
genden Wirkungen fiihren konnte, stecken in der Definition der Hypothesen viele Annahmen; z.B. ist
die Wahl des Cutpoints ,.kiinstlich* und nicht mit biologischen Daten abgesichert. Demzufolge ist es
wichtig, bei den Auswertungen auch zu variieren, da explorative Befunde Hinweise auf mogliche
Wirkungsmechanismen geben kénnten.

Auf der Basis der aus der EMF II-Studie gewonnenen Kenntnisse war eine Bewertung fiir deutsche
Verhiltnisse geplant. Wichtig ist hierbei die Wertung eines moglichen Effektes auf Populationsniveau,
also wieviele Erkrankungsfille wiren dem Risikofaktor zuschreibbar (das sogenannte ,,attributable
Risiko). In diese Bewertung fliet die Stirke der Assoziation (das ,relative Risiko®) und die
Haufigkeit der Exposition (die Privalenz der Exposition) ein. Einen Schwerpunkt bilden in diesem
Zusammenhang durch von Hochspannungsleitungen verursachte Magnetfelder, da die Néhe einer
Wohnung zu einer Hochspannungsleitung insbesondere in fritheren Studien als priméres Risiko
betrachtet wurde (NIEHS, 1998) und dieser Bereich in der 6ffentlichen Diskussion im Vordergrund
steht. Bereits die vorangegangenen deutschen epidemiologischen Studien zu EMF und Kinder-
leukdmie (Michaelis et al., 1997; Michaelis et al., 1998) zeigten aber, dal in Deutschland nur ein
kleinerer Anteil von Magnetfeldexpositionen tiber 0,2uT auf Hochspannungsleitungen zuriickzufiihren
war und vielmehr externe Feldquellen im Niederspannungsbereich oder hausinterne Feldquellen (z.B.
Steigleitungen in Mehrfamilienhdusern) an einer iiberdurchschnittlichen hduslichen Magnetfeldexposi-
tion beteiligt waren. Durch die Identifikation von Feldquellen ist es eventuell auch mdglich, Maf3-
nahmen zu entwickeln, die allgemein zu einer Reduktion giner Magnetfeldbelastung fiihren. Dies wire
in Einklang mit dem Konzept der ,,prudent avoidance*- zu sehen, nach der unnétige Expositionen
vermieden werden sollten, auch wenn der potentielle Risikofaktor noch nicht als solcher nachgewiesen
ist.

Eine Ubersicht iiber die Hypothesen und deren Bedeutung innerhalb der EMF II-Studie zeigt Tabelle
2.1.1. Es ist wichtig, hervorzuheben, daf} insbesondere die konfirmatorischen Hypothesen im Vorfeld
der Studie aufgestellt wurden. Sie wurden also zu einem Zeitpunkt formuliert, zu dem noch keine
Daten vorlagen. Die bei der Interpretation der Studie als besonders wichtig erachteten Ergebnisse
beziehen sich auf diese a priori festgelegten Fragestellungen.

2.2 Studiendesign

EinschluBlkriterien der Ausgangsstudien

Die Studienbasis der EMF II-Studie setzt sich aus zwei bevolkerungsbezogenen Fallkontroll-Studien
des Deutschen Kinderkrebsregisters zusammen, die zwischen 1993 und 1997 durchgefiihrt wurden:
aus der sogenannten ,,bundesweiten Fallkontroll-Studie und der ,,KKW-Fallkontroll-Studie®, die in
eine Inzidenzstudie zu moglichen Erkrankungshdufungen an Leukédmie im Kindesalter im Umkreis
deutscher kerntechnischer Anlagen eingebettet wurde (Kaatsch et al., 1998). Im Rahmen dieser epide-
miologischen Studien wurde eine Vielzahl moglicher Risikofaktoren aus verschiedensten Bereichen
betrachtet. Hierbei bildeten folgende Themenkomplexe die Ausgangshypothesen, deren Ergebnisse
zum grofiten Teil bereits publiziert wurden:

- miitterliche Faktoren, Schwangerschaft und frithkindliche EinfluBfaktoren (Schiiz et al., 1999b)
- Faktoren mit Bezug zum Immunsystem (Schiiz et al., 1999a)
- Ionisierende Strahlung (Meinert et al., 1999) und nicht-ionisierende Strahlung (EMF II)

! Konzept der ,,prudent avoidance oder auch ALARA (as low as reasonably achievable): unnétige Expositionen
insbesondere bei Neuinstallationen sind zu vermeiden und bei der Elimination von Feldquellen ist das Kosten-
Nutzen-Verhéltnis zu betrachten (siehe z.B. ,,Guidance for Decision Makers* des schwedischen Strahlenschutz-
instituts)
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- Pestizide (Meinert et al., 2000) und andere Umweltnoxen
- berufliche Expositionen der Eltern (Schiiz et al., 2000a)

Die Fallkontroll-Studien konnten methodisch auf einer Studie aufbauen, in der die Untersuchungs-
instrumente entwickelt und erprobt wurden. Diese Studie zu den Ursachen von Leukémien im Kindes-
alter in Niedersachsen wurde im Anschlufl an beobachtete Erkrankungshaufungen in Sittensen und in
der Elbmarsch durchgefiihrt (Kaletsch et al., 1995). Die Expositionserhebung fiir die beiden Fall-
kontroll-Studien erfolgte mit dem identischen selbstauszufiillenden Fragebogen an die Eltern, der mit
einem spdteren telefonischen Interview mit beiden Elternteilen ergénzt und validiert wurde. Der in
diesen Studien eingesetzte Fragebogen basiert auf einem Fragebogen der US Children’s Cancer Group
und wurde an deutsche Verhéltnisse angepalit (Buckley et al., 1994).

Die unterschiedlichen EinschluBkriterien fiir die Einbeziehung von Fillen in die bundesweite
Fallkontroll-Studie bzw. die KKW-Fallkontroll-Studie zeigt Tabelle 2.2.1. Details zu den Zielen und
dem Design dieser Studien sind Kaletsch et al. (1997) oder Kaatsch et al. (1998) zu entnehmen. Die
Studienpopulationen {iberlappten sich bei Kindern, die wéihrend dem 1.10.1992 und 30.9.1994 an einer
akuten Leukdmie oder einem Non-Hodgkin-Lymphom erkrankten und zum Zeitpunkt der Diagnose im
Umkreis eines Kernkraftwerks, eines geplanten Standortes oder in einer der Vergleichsregionen
wohnten, da diese die EinschluBkriterien fiir beide Fallkontroll-Studien erfiillten.

Tabelle 2.2.1. EinschluBkriterien der Fallkontroll-Studien

Diagnosen Erkrankungszeitraum Region weitere Kriterien

Bundesweite Fallkontroll-Studie

akute Leukdmien 1.10.92 —-30.9.94 alte Bundesldnder Alter unter 15 Jahren
Non-Hodgkin-Lymphome
ZNS-Tumoren
Neuroblastome
Nephroblastome
Knochentumoren
Weichteiltumoren

KKW-Fallkontroll-Studie

akute Leukédmien 1.1.80 - 30.9.94 Regionen um Kernkraft- Geburtsdatum ab 1.7.75
Non-Hodgkin-Lymphome werke, Vergleichsgemein- | Alter unter 15 Jahren
den, geplante Standorte

In die Studien wurden nur Fille aufgenommen, die im Deutschen Kinderkrebsregister registriert
waren. Die Vollzédhligkeit dieses Krebsregisters erfiillt die Voraussetzungen zur Durchfiihrung
bevolkerungsbezogener Studien nach internationalen Kriterien (IARC, 1997; Kaatsch et al., 1995). Zu
jedem Patienten, der die EinschluBkriterien erfiillte, wurde ein nicht erkranktes Kind aus derselben
Gemeinde als Kontrolle rekrutiert. Die entsprechenden Einwohnermeldedmter wurden angeschrieben
und um die Zusendung von vier Adressen in Frage kommender Familien gebeten. Den Meldebehorden
wurde dabei das Geschlecht und ein Geburtsdatum vorgegeben und es sollten die Adressen jener vier
Familien herausgesucht werden, deren Geburtsdatum des Kindes dem angegebenen Datum am
nédchsten lag. Als groBte tolerable Grenze fiir kleinere Gemeinden wurde eine Abweichung von bis zu
einem Jahr genannt. Das angegebene Datum entsprach nicht exakt dem Geburtsdatum des Falles, um
dessen Identifizierung durch die Mitarbeiter des Meldeamtes auszuschlieBen. Aus den vier Adressen
wurde zufillig eine Familie flir die Kontrollgruppe ausgewahlt, wobei darauf geachtet wurde, nicht die
moglicherweise in der Liste angegebene Fallfamilie zu rekrutieren. Falls die ausgewéhlte Familie nicht
an der Studie teilnehmen wollte, wurde eine andere Familie von der Liste als Ersatzkontrolle
ausgewdhlt. Dieses Verfahren der Kontrollselektion war fiir beide Fallkontroll-Studien identisch. Ziel
des Verfahrens war es, zu jeder Familie mit erkranktem Kind (unabhéngig von seiner Diagnose) eine
nach Geschlecht und Geburtsdatum gematchte Kontrollfamilie zur Verfiigung zu haben.

EinschluB3kriterien der EMF II-Studie

Einige Teilnehmer der bundesweiten Fallkontroll-Studie und der KKW-Fallkontroll-Studie kamen fiir
die EMF II-Studie nicht in Betracht und wurden im Vorfeld der Studie ausgeschlossen. Die
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AusschluBkriterien der EMF II-Studie sind in Tabelle 2.2.2 zusammengefait. Die grofiten
Reduzierungen der Studienbasis erfolgten durch die Beschrinkung auf die akuten Leukdmien als
Fallgruppe und durch eine Beschrankung auf einen Erkrankungszeitraum ab Januar 1990.

Fiir die EMF II-Studie wurde nur die Diagnosegruppe mit akuten Leukédmien ausgewdhlt. Hierfiir gab
es zwei Griinde. Zum einen wurde in epidemiologischen Studien vor allem eine Assoziation zwischen
héuslicher Magnetfeldbelastung und Leukédmien im Kindesalter beobachtet, wihrend Studien fiir
andere Krebserkrankungen im Kindesalter vorwiegend negativ oder inkonsistent waren (NIEHS,
1998). Zum anderen war in den deutschen Fallkontroll-Studien nur die Gruppe der an Leukdmie er-
krankten Kinder grof3 genug, um fiir die erwartet niedrige Pravalenz an hduslichen Magnetfeldern tiber
0,2uT eine statistisch abgesicherte Aussage treffen zu kdnnen.

Kinder der Fallgruppe, die vor dem 1.1.1990 erkrankten, oder Kinder der Kontrollgruppe, deren zuge-
ordneter Matchpartner vor dem 1.1.1990 erkrankte, wurden ebenfalls vor der Durchfithrung der
EMF II-Studie ausgeschlossen. Dies betraf Kinder, deren Diagnose- bzw. Referenzdatum™ zwischen
dem 1.1.1980 und dem 31.12.1989 lag. Der Grund hierfiir war, daB3 wir fiir diesen Zeitraum die
Représentativitdt einer Messung als problematisch erachteten. Da mit den Messungen erst Ende 1997
begonnen werden konnte, wire fir diese Kinder die Zeitspanne zwischen dem moglicherweise
atiologisch relevanten Zeitraum und dem Datum der Messung zu grof3 geworden.

Tabelle 2.2.2. Ein-/Ausschlul3kriterien der EMF 1I-Studie

EinschluBkriterien

Teilnehmer der bundesweiten Fallkontroll-Studie
Teilnehmer der KK W-Fallkontroll-Studie

AusschlufBBkriterien

Andere Diagnose als akute Leukémie

Diagnosedatum bzw. Referenzdatum (=Diagnosedatum des zugehdrigen Falles) vor dem 1.1.1990
Teilnehmer der Niedersachsen-Studie

Teilnehmer der EMF-Studie in Berlin

am ldngsten bewohnte Wohnung im Ausland

Wohnortanamnese im Fragebogen nicht ausgefiillt

Auch zwischen der in Niedersachsen durchgefiihrten Fallkontroll-Studie und der bundesweiten bzw.
KKW-Fallkontroll-Studie gibt es Uberlappungsbereiche. Kinder, die im Umkreis niedersichsischer
kerntechnischer Anlagen, des in Niedersachsen geplanten Standortes eines neuen Kernkraftwerkes
oder in niedersédchsischen Vergleichsgemeinden lebten, waren sowohl Teilnehmer der Niedersachsen-
als auch der KKW-Fallkontroll-Studie. Kinder, die wihrend dem 1.10.1992 und dem 30.6.1993
erkrankten und zum Zeitpunkt der Diagnosestellung in Niedersachsen lebten (bzw. der zugehdrige
Fall), waren sowohl Teilnehmer der Niedersachsen- als auch der bundesweiten Fallkontroll-Studie. Da
die Niedersachsen-Studie bereits Magnetfeldmessungen umfalite, wurden diese Teilnehmer nicht
erneut in die EMF II-Studie aufgenommen (Michaelis et al., 1997). Da die EMF-Studie in
Niedersachsen spéter auf Berlin ausgedehnt wurde (Michaelis et al., 1998), wurden bereits Messungen
fiir Teilnehrﬁer der bundesweiten Fallkontroll-Studie durchgefiihrt, die zum Zeitpunkt der Diagnose in
West-Berlin™lebten. Auch diese Teilnehmer wurden nicht erneut in die MeBstudie aufgenommen.

Es wurden weiterhin Familien aus der EMF II-Studienbasis ausgeschlossen, deren ldngster bewohnter
Wohnsitz vor der Diagnosestellung bzw. vor dem Referenzdatum des Kindes im Ausland lag, da hier-

"in den Fallkontroll-Studien wurden Eltern von erkrankten Kindern nach Expositionen befragt, die vor dem
Datum der Diagnosestellung aufgetreten waren; Eltern nicht erkrankter Kinder wurden nach Expositionen
befragt, die vor dem Datum der Diagnosestellung des gematchten erkrankten Kindes aufgetreten waren (dieses
Datum wird auch Referenzdatum genannt)

? fiir die EMF-Studie in Berlin wurde der Diagnosezeitraum der bundesweiten Fallkontroll-Studie ausgedehnt
auf 1.1.1991 bis 30.9.1994, zudem wurde Ost-Berlin in die Studie aufgenommen; dementsprechend sind alle
zum Zeitpunkt der Diagnosestellung in West-Berlin wohnhaften leukdmiekranken Kinder, die an der
bundesweiten Fallkontroll-Studie teilnahmen, auch Teilnehmer der Berliner EMF-Studie, nicht alle Teilnehmer
der Berliner EMF-Studie sind aber gleichzeitig Teilnehmer der bundesweiten Fallkontroll-Studie
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fiir ein nicht zu rechtfertigender Aufwand fiir eine Messung hitte vorgenommen werden miissen. Am
haufigsten lagen diese Wohnsitze in osteuropdischen Léndern. Kinder, deren ldangster bewohnter
Wohnsitz in einer Stadt im Gebiet der ehemaligen DDR lag, wurden hingegen in die Studie aufge-
nommen. Einige Eltern hatten wéhrend der Befragung die Angaben zu fritheren Wohnorten verweigert
oder aus sonstigen Griinden nicht gemacht. Auch diese Familien wurden aus der EMF II-Studienbasis
ausgeschlossen, da der am ldngsten bewohnte Wohnort nicht ermittelt werden konnte.

Andererseits wurden auch einige wenige Teilnehmer der Fallkontroll-Studien in die EMF II-Studie
aufgenommen, die in den Auswertungen der Fallkontroll-Studien nicht berticksichtigt wurden. Ein
weiteres EinschluBBkriterium der bundesweiten wie auch der KKW-Fallkontroll-Studie war es namlich,
daf} die Teilnehmerfamilien zum Zeitpunkt der Diagnosestellung bzw. am Referenzdatum mindestens
ein halbes Jahr in der betreffenden Gemeinde gelebt haben mufiten. Da bei der EMF II-Studie die vor
Diagnosestellung am ldngsten bewohnte Wohnung im Blickpunkt stand, war dieses zuséitzliche
EinschluBkriterium der Auswertungen der Fallkontroll-Studien nicht relevant. Weil diese Teilnehmer
auch nur aus den Auswertungen ausgeschlossen wurden, nicht jedoch aus der Expositionserfassung,
waren alle fiir die EMF II-Studie relevanten Angaben verfiigbar und wurden nachtréglich erfaf3t.

Die Auswirkungen der Ein-/AusschluBkriterien auf die Fallzahlen ist in Kapitel 3.1 dargestellt.

2.3 MeBlmethodik

Mefverfahren

Die Magnetfeldmessungen wurden unter der Federfiilhrung des Forschungsverbunds Elektro-
magnetische Vertriglichkeit biologischer Systeme der Technischen Universitdt Braunschweig durch-
gefiihrt. Damit konnte fiir die EMF II-Studie der gleiche technische Partner wie fiir die vorangegan-
genen Studien in Niedersachsen und Berlin gewonnen werden. Es wurde mit der gleichen
MeBmethodik gearbeitet, mit dem Ziel, die drei Studien spéter zu gemeinsamen Auswertungen zusam-
menfassen zu konnen. Die MeBmethodik wurde im Detail an anderer Stelle erldutert (Grigat et al.,
2000) und in fritheren MeBuntersuchungen ausreichend validiert (Stamm, 1993; Stamm und Zemann,
1995), so daB an dieser Stelle lediglich eine kurze Ubersicht gegeben werden soll.

Zur Bestimmung der magnetischen Feldstirke in den Wohnungen wurden drei MeBverfahren
angewandt. Fiir die Messung iiber 24 Stunden im Kinderzimmer (24h-Messung) wurde ein MeB-
instrument vom Typ Physical Systems FW2a in Kopfhdhe unter der Matratze des Bettes des Kindes
plaziert. Das magnetische Feld bei 50 Hz und bei 16 2/3 Hz wurde sekiindlich in drei Dimensionen
aufgezeichnet, aus denen die resultierende Magnetfeldintensitét errechnet wurde. Die Messung iiber 24
Stunden im Referenzzimmer (24h-Kontrollmessung) erfolgte mit einem Mefgerdit vom Typ
EMDEX II. Dieses Gerdt wurde auf 50 Hz kalibriert und zeichnete alle 15 Sekunden die Magnetfeld-
intensitdt im Frequenzbereich 40 bis 800 Hz auf. Bei der Aufstellung des zweiten Gerites wurde ein
Raum gesucht, an dem sich das Kind auBler im Kinderzimmer hauptséchlich aufhielt. In den meisten
Fillen handelte es sich um das Wohnzimmer, es konnte aber auch das Elternschlafzimmer oder ein
zweites Kinderzimmer sein. Die Kiiche wurde aufgrund einer mdglichen Beeinflussung des
MeBwertes durch viele elektrische Gerite nie als Referenzzimmer genommen. Bei der dritten Messung
handelte es sich um eine Messung zur Bestimmung des ortlichen Feldverlaufs. Unter der Verwendung
eines MeBrades, an das ein EMDEX II-Gerdt angeschlossen wurde, wurden Mefwerte in
Abhingigkeit des Weges aufgezeichnet. Eine Magnetfeldmessung erfolgte etwa alle 30cm, wéhrend
sich der MeBtechniker sehr langsam mit dem MeBgerédt iiber verschiedene MeBwege durch die
Wohnung bewegte. Bei dieser sogenannten Kurzzeitmessung wurden alle Ridume der Wohnung
beriicksichtigt, auch wenn sich die Wohnung iiber mehrere Stockwerke erstreckte.

Zur Schitzung der Exposition des Kindes wurden Charakteristika der 24h-Messung im Kinderzimmer
herangezogen. Die 24h-Kontrollmessung im Referenzzimmer diente der Priifung der Validitit der
Kinderzimmer-Messung und war selbst nicht Bestandteil der Expositionsschitzung. Die Kurzzeit-
messung diente der Erfassung von Einfliissen duflerer Quellen auf die Wohnung und gleichzeitig der
Identifikation lokaler Feldquellen in der Wohnung. In den EMF-Studien in Niedersachsen und Berlin
wurde iiberpriift, ob MeBwerte der Kurzzeitmessung stellvertretend als Schétzer der 24h-Messung
angesehen werden konnen, da die Kurzzeitmessung deutlich weniger aufwendig war. Schon aus diesen

21



beiden Studien ergab sich jedoch eine unzureichende Ubereinstimmung der MeBmethoden (Schiiz,
1997; Michaelis et al., 1998), die sich jetzt in der EMF II-Studie bestétigte (Schiiz et al., 2000b). Der
Zweck der Kurzzeitmessung lag somit in der Detektion von Feldquellen und im Gegensatz zu unseren
Studien in Niedersachsen und Berlin war sie nicht Teil der Expositionsschitzung. Folglich wurden bei
der Standardisierung der MeBwege der Kurzzeitmessung weniger strikte Vorgaben gemacht als bei
den stationdren Messungen iiber 24 Stunden.

Expositionserfassung

In den inzwischen mehr als 20 Studien zum Auftreten von Leukdmien im Kindesalter und hiuslicher
Magnetfeldexposition wurden sehr unterschiedliche Verfahren zur Messung der Exposition eingesetzt
(NIEHS, 1998; s.a. 1.2). Das schlichteste Verfahren war hierbei eine Distanzschitzung der Wohnung
zur nichstgelegenen Hochspannungsleitung. Fiir bisher ausschlieBlich amerikanische Studien wurde
der sogenannte ,,Wire Code“ entwickelt (dieser war auch Grundlage der hypothesengenerierenden
Studie von Wertheimer und Leeper (1979)), der zusitzlich zum Abstand der Wohnung zur Freileitung
auch noch deren Typ und Versorgungscharakteristika beriicksichtigte. In skandinavischen Studien
wurde eine Magnetfeldkalkulation durchgefiihrt, in die der Abstand zwischen Wohnung und Frei-
leitung und die Auslastung der Freileitung eingingen. Alle diese Verfahren haben den Vorteil, daf3 sie
retrospektiv gut anwendbar sind, da sie auf historischen Daten beruhen, und da man die Exposition
ermitteln kann, ohne mit den Studienteilnehmern selbst in Kontakt treten zu miissen. Thr Nachteil ist
jedoch, daB sie lediglich einen einzigen Typ von Magnetfeldquelle beriicksichtigen und abgesehen von
der Feldkalkulation sehr grobe Expositionsmafe sind. Wahrend diese Expositionsmalle trotz ihrer
Nachteile in anderen Landern ihre Berechtigung haben mdgen, z.B. weil in den USA Freileitungen die
eindeutig dominierende Feldquelle sind, sind sie fiir Deutschland ungeeignet. Bereits in Vorunter-
suchungen (Stamm, 1993; Stamm und Zemann, 1995; Schiiz, 1997), aber auch in der EMF II-Studie
(Schiiz et al., 2000b; s.a. 3.4), hat sich gezeigt, da3 in Deutschland Freileitungen keine dominierenden
Quellen fiir Magnetfelder innerhalb von Wohnungen sind. Magnetfelder oberhalb 0,2uT wurden
haufig durch hausinterne Feldquellen wie Steigleitungen in Mehrfamilienhdusern, veraltete Elektro-
installationen oder elektrische Gerite verursacht. Zudem wurden Hochspannungsleitungen oft deutlich
unterhalb der Maximalstromlast betrieben, so dal3 die resultierenden Magnetfeldstarken viel geringer
waren als erwartet.

Magnetfeldmessungen haben den Vorteil, dal sie das Magnetfeld unabhingig von der Feldquelle er-
fassen. Thr Nachteil ist, daB sie in Fallkontroll-Studien erst nach dem &tiologisch relevanten Zeitraum
erfa3t werden konnen. Es ist deshalb zu diskutieren, ob das nach der Diagnosestellung des Kindes ge-
messene Magnetfeld repriasentativ fiir einen teils mehrere Jahre fritheren Zeitraum ist. Zudem handelt
es sich um stationdre Messungen, meist im Kinderzimmer der Wohnung, wéhrend das Kind selbst
mobil ist und sich nicht nur in der gesamten Wohnung aufhélt sondern auch auflerhalb, z.B. bei
Freunden, im Kindergarten oder in der Schule. Diesem Nachteil versuchten einige Studien entgegen-
zutreten. In der Studie des US National Cancer Institute (Linet et al., 1997) wurde je nach Alter des
Kindes das im Kinderzimmer und in anderen Zimmern der Wohnung gemessene Magnetfeld
gewichtet zu einem gemeinsamen MeBwert kombiniert. Dieser Schitzer berlicksichtigte allerdings
ebenfalls keine Expositionen auB3erhalb der Wohnung und verallgemeinerte sehr grob die Aufenthalts-
dauer eines Kindes in verschiedenen Riumen der Wohnung. In der britischen Studie wurden Kinder-
zimmermessungen zu zwei verschiedenen Zeitpunkten (Sommer und Winter), eine Messung im
Wohnzimmer und eine Messung in der Schule zu einem gemeinsamen Expositionsmall zusammen-
gefalit (UKCCSI, 1999). Langzeitmessungen iliber 48 Stunden wurden aber nur dann durchgefiihrt,
wenn wahrend einer vorangegangenen Messung iiber 90 Minuten das durchschnittliche Magnetfeld
oberhalb 0,1uT lag oder wenn in einem Fragebogen eine mogliche Feldquelle, z.B. Hochspannungs-
leitung oder Nachtspeicherheizung, genannt wurde. In kanadischen Studien (McBride et al., 1999;
Green et al.,, 1999a) verteilte man an alle Studienteilnehmer Personendosimeter fiir zweitdgige
Messungen und lie3 die Kinder ein Aktivitidtentagebuch flihren. Hier ist kritisch anzumerken, daf3 die
Messung ebenfalls nach Diagnosestellung erfolgte, und zu befiirchten ist, daB der Tagesablauf
besonders der erkrankten Kinder nicht mehr représentativ fiir den Zeitraum vor der Diagnosestellung
war. In einigen Studien wurden auch sogenannte Spot-Messungen durchgefiihrt, d.h. das Magnetfeld
wurde nur iiber minutenlange Zeitrdume innerhalb oder sogar aulerhalb der Wohnung aufgezeichnet.
Bei dieser Memethode zeigte sich allerdings, daB sie fiir den tageszeitlichen Verlauf des Magnetfelds
in der Wohnung nur bedingt reprisentativ ist (NIEHS, 1998).
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Zur Einordnung der EMF II-Studie in das internationale Spektrum zeigt Tabelle 2.3.1 die Methoden
der Expositionserfassung derjenigen Studien, die stationdre Messungen {iber eine ldngere Zeitspanne
(d.h. 24 bis 48 Stunden) durchgefiihrt haben. Trotz der Ahnlichkeit der MeBmethodik besteht in den
Studien ein Unterschied, welches Magnetfeldcharakteristikum als primér auswertungsrelevant erachtet
wurde.

In der EMF II-Studie wéhlten wir im Einklang mit unseren Studien in Niedersachsen und Berlin
(Michaelis et al., 1997; Michaelis et al., 1998) erneut den Median der 24h-Messung im Kinderzimmer
als primiren Expositionsparameter und gaben ihm den Vorzug gegeniiber dem arithmetischen
Mittelwert der gleichen Messung. In unseren MeBanalysen zeigte es sich, dal beim arithmetischen
Mittelwert die Gefahr besteht, daB3 er durch seltene extrem hohe EinzelmefBwerte verzerrt wird. Gerade
bei solchen sporadisch auftretenden Magnetfeldstiarken stellt sich aber die Frage, ob sie, wenn sie
heute bei einer Messung nachgewiesen werden, tatséchlich bereits Jahre frither mit gleicher Haufigkeit
und Intensitdt aufgetreten waren. Zu einer besseren Vergleichbarkeit mit anderen Studien préasentieren
wir allerdings auch die Ergebnisse fiir den arithmetischen Mittelwert als Expositionsparameter. Geméaf
unserer Ausgangshypothesen (s.a. 2.1) wurde fiir die Hauptfragestellung auch der Median zwischen 22
Uhr und 6 Uhr als sogenannter ,,Nachtwert™ herangezogen.

Tabelle 2.3.1. Vergleich von Methoden zur Expositionserfassung

Studie Studienregion Fallzahl Expositionsbeschreibung
London et al., 1991 Californien, USA 308 arithmetischer Mittelwert der 24h-
Messung im Kinderzimmer
Linet et al., 1997 USA (9 Regionen) 1.239 time-weighted-average™ aus 24h-
Messungen in verschiedenen Zimmern
Michaelis et al., 1998 Niedersachsen, Berlin 590 Median der 24h-Messung im
Kinderzimmer
McBride et al., 1999 Kanada (fast gesamt) 576 arithmetischer Mittelwert der 24h-
Messung im Kinderzimmer
Dockerty et al., 1999 Neuseeland 80 arithmetischer Mittelwert der 24h-
Messung im Kinderzimmer
UKCCSI, 1999 GroBbritannien 4.452 time-weighted-average** aus 48h-

Messung in verschiedenen Zimmern und
in der Schule, falls der Mittelwert einer
90min.-Messung oberhalb 0,1uT lag

Ahlbom et al., 2000 gepoolte Analyse geometrischer Mittelwert der 24h-
Messung im Kinderzimmer

* je nach Alter des Kindes flielen anteilig der arithmetische Mittelwert der Kinderzimmermessung und der
Referenzzimmermessungen ein

** anteilig aus arithmetischen Mittelwerten der Messungen in Kinderzimmer (Sommer), Kinderzimmer
(Winter), Referenzzimmer und in der Schule

2.4 Auswertungsstrategie

Das Design der EMF II-Studie sieht ein Haufigkeitsmatching von Fillen und Kontrollen vor (s.a. 2.2).
Das urspriingliche 1:1-Matching der bundesweiten Fallkontroll-Studie und der KKW-Fallkontroll-
Studie wurde zugunsten einer unkonditionierten Auswertung mit enger Stratifizierung nach den
Matchkriterien aufgebrochen, um auch Kontrollen in die Studie aufzunehmen, die urspriinglich als
Matchpartner fiir Kinder mit einem Non-Hodgkin-Lymphom oder einem soliden Tumor rekrutiert
wurden. Dadurch ergab sich fiir die Studienpopulation der EMF II-Studie ein Verhéltnis von Féllen zu
Kontrollen zwischen 1:2 und 1:3, das bendtigt wurde, um eine ausreichende statistische Power zu
erreichen, um ein erwartungsgemif3 (wenn {iberhaupt vorhandenes) eher kleines Risiko nachzuweisen.
Zur Anwendbarkeit dieser Methode sei auf Brookmeyer et al. (1986) und Neuhduser und Becher
(1997) verwiesen.
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Die Risikoschitzer werden als Odds Ratios (OR) und zugehdrige 95%-Konfidenzintervalle (95%-KI)
dargestellt. Ergebnisse konnen als statistisch signifikant gewertet werden, wenn das Konfidenzinter-
vall den Wert 1 nicht enthilt. Fiir die Analysen der Risikoschitzer wurde ein unbedingtes logistisches
Regressionsmodell mit Stratifizierung nach Geschlecht, Alter (in Einjahresaltersklassen) und Geburts-
jahr verwendet (Breslow und Day, 1980). Die praktische Durchfiihrung der Analysen erfolgte mit dem
Programm SAS (Release 6.12) unter Verwendung der Prozedur ,,PROC PHREG*.

Die Expositionsbeschreibung erfolgte primér durch Kategorisierung der Magnetfeldexposition iiber
den Median der 24h-Messung und den Nachtwert (s.a. 2.3) Die Kategorisierung der Exposition
erfolgte in Anlehnung an unsere Studien in Niedersachsen und Berlin (Michaelis et al., 1998) und
frithere zusammengefalite Darstellungen internationaler Studien (NIEHS, 1998) bei einem Cutpoint
von 0,2uT. Fiir Trenduntersuchungen wurde in Anlehnung an ein internationales Verbundprojekt
(Ahlbom et al., 2000) eine Kategorisierung in Klassen <0,1uT, 0,1-<0,2uT, 0,2-<0,4uT und >0,4uT
vorgenommen. Aufgrund der dullerst selten gemessenen Magnetfelder oberhalb 0,4uT wurde als dritte
alternative Einteilung eine Kategorisierung in drei Klassen mit Cutpoints bei 0,1uT und 0,2pT
gewihlt.

Als mogliche Storfaktoren wurden a priori der Sozialstatus der Familie und der Urbanisierungsgrad
des Wohnortes betrachtet. Der Sozialstatus der Familie beruht auf Eigenangaben zum durchschnitt-
lichen monatlichen Familiennettoeinkommen und der Schulausbildung der Eltern. Als hoher Sozial-
status wurde ein monatliches Nettoeinkommen von mindestens DM 6000 oder ein Fachhochschulab-
schlufl bzw. Hochschulabschlufl mindestens eines Elternteils definiert (Kaletsch et al., 1997). Bei
einigen wenigen Familien, die zum Nettoeinkommen und Schulabschlufl keine Angaben machten,
wurde der Sozialstatus anhand der Berufsanamnese der Eltern geschitzt. Der Urbanisierungsgrad des
Wohnortes beruhte auf einer Einteilung der deutschen Gemeinden durch die Bundesforschungsanstalt
fiir Landeskunde und Raumordnung von 1993 und wurde fiir Auswertungen am Kinderkrebsregister in
eine dreistufige Einteilung mit ldndlich, gemischt und stddtisch umgesetzt (Kaletsch et al., 1996). Als
weiterer moglicher Storfaktor wurde die Studienzugehorigkeit des Teilnehmers (bundesweite
Fallkontrollstudie bzw. KK W-Fallkontrollstudie) beriicksichtigt. In weiterfiihrenden Analysen wurden
auch Angaben zum Haustyp, zur Hiufigkeit von Umziigen der Familie und zur Jahreszeit der Messung
in das logistische Regressionsmodell aufgenommen. Die Klassifizierung der letztgenannten
potentiellen StorgroBen wurde folgendermalBlen durchgefiihrt:

Haustyp 4 Klassen Einfamilienhduser und Bauernhofe
Zweifamilienhduser und Reihenhéduser
Mehrfamilienhduser (3 bis 10 Parteien)
Mehrfamilienhduser und Wohnblocks (> 10 Parteien)

Umzugshéufigkeit 3 Klassen kein Umzug zwischen Geburt und Diagnose
ein bis zwei Umziige zwischen Geburt und Diagnose
mehr als zwei Umzilige zwischen Geburt und Diagnose

Jahreszeit der Messung 3 Klassen Winter (1.12. bis 28./29.2.)
Frithjahr (1.3. bis 31.5.), Herbst (1.9. bis 30.11.)
Sommer (1.6. bis 31.8.)
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3. Ergebnisse

3.1 Teilnahmeraten

Die Teilnahmeraten der bundesweiten Fallkontroll-Studie und der KKW-Fallkontroll-Studie sind
ausfiihrlich in Kaletsch et al. (1997) dargestellt. Kurz zusammengefafit, waren dem Kinderkrebs-
register fiir den entsprechenden Diagnosezeitraum 1.504 Félle mit Leukdmie bekannt. Von diesen
Familien konnten 1.471 kontaktiert werden, 1.236 (84,0%) davon schickten den Elternfragebogen an
das Studienzentrum in Mainz zuriick. Nach genauer Priifung aller EinschluBkriterien wurden die Daten
zu 1.184 (80,5%) Leukdmiefillen in die Analysen einbezogen. Von den insgesamt 3.886 angeschrie-
benen Kontrollfamilien schickten 2.746 (70,7%) den Fragebogen zuriick. Die Analysen basierten nach
Priifung der Ein-/AusschluB3kriterien (s.a. 2.2) auf den Angaben von 2.588 (66,6%) Kontrollfamilien.
Fiir die EMF II-Studie wurden davon 847 Fallfamilien und 2.127 Kontrollfamilien um Teilnahme
gebeten, da Teilnehmer, die bereits an den EMF-Studien in Niedersachsen und Berlin (Michaelis et al.,
1998) teilgenommen hatten, nicht erneut in die Studie aufgenommen wurden, und der Diagnosezeit-
raum gegeniiber den Originalstudien weiter eingeschrankt wurde (Stichtag ab 1.1.1990). Aus dieser
Studienpopulation wurden weitere 64 Félle und 86 Kontrollen ausgeschlossen, deren am lédngsten be-
wohnter Wohnort entweder im Ausland lag oder die wadhrend des Interviews keine Angaben zur
Wohnortanamnese machten. Wie Tabelle 3.1.1 zeigt, lag die Antwortrate fiir die EMF II-Studie bei
66,4% fiir die Fille und 64,6% fiir die Kontrollen. Die Antwortraten gemessen an der Gesamtstudie
liegen folglich bei 55,8% fiir die Familien mit leukdmiekranken Kindern (=84,0%%66,4%) und 45,7%
fiir die Kontrollfamilien (=70,7%%*64,6%).

Tabelle 3.1.1. Antwortraten der EMF 1I-Studie

Fille Kontrollen
N % N %

Ausgangsstudienpopulation 847 2.127

- am langsten bewohnte Wohnung im Ausland 20 22

- am lédngsten bewohnte Wohnung nicht angegeben 44 64
Potentielle Teilnehmer 783 100,0 2.041 100,0

- keine Messung (s.a. Tabelle 3.1.2.) 263 722
Teilnahmerate 520 66,4 1.319 64,6

Ingesamt konnte die am ldngsten bewohnte Wohnung zu 783 Fallfamilien und 2.041 Kontrollfamilien
ibermittelt werden. Darunter waren 30 Fallfamilien und 79 Kontrollfamilien, bei denen die am
langsten bewohnte Wohnung nicht eindeutig war, weil z.B. ein zum Zeitpunkt der Diagnose zweijahri-
ges Kind jeweils etwa fir ein Jahr in einer der beiden Wohnungen lebte. Fiir diese 109 Familien
ergaben sich insgesamt 111 weitere relevante Adressen (eine Familie lebte fiir gleichlange Zeitrdume
in vier verschiedenen Wohnungen), so daf} sich die Zahl der tibermittelten Adressen auf 2.935 sum-
mierte. Fiir die 109 Familien mit mehreren relevanten Adressen konnte fiir 66 Familien zumindest eine
Messung in einer der relevanten Wohnungen durchgefiihrt werden, fiir 13 Familien wurden Messun-
gen in beiden relevanten Wohnungen durchgefiihrt und fiir 12 dieser 13 Familien war somit trotz eines
Wohnungswechsels der gesamte Zeitraum zwischen Geburt und Diagnose durch eine Messung abge-
deckt. Es konnten bei 1.082 von 2.935 Adressen keine Messungen durchgefiihrt werden. Die Ausfille
verteilten sich hierbei auf Ausfille bei der Nachmieterrecherche in Mainz und auf Ausfille bei der
Planung und Durchfiihrung der MeBphase durch den Forschungsverbund Elektromagnetische Vertrag-
lichkeit biologischer Systeme. Die Ausfille verteilten sich wie folgt:

Nachmieterrecherche (Mainz)

- Nachmieter verweigert Teilnahme 86 7,9%
- Nachmieter nicht recherchierbar 119 11,0%
- Nachmieter spricht kein deutsch 19 1,8%
- Wohnung/Haus steht leer, existiert nicht mehr 57 5,3%
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Mefphase (Braunschweig)

- Teilnehmer/Nachmieter verweigert Messung 461 42,6%
- Adresse nicht auffindbar, nicht relevant 146 13,5%
- Teilnehmer/Nachmieter telefonisch nicht erreichbar 99 9,1%
- Wohnung/Haus umgebaut, renoviert, leerstehend 65 6,0%
- offene Adressen (zu abgelegen, zeitlich nicht mehr erreicht) 30 2,8%

Wie aus der Aufstellung ersichtlich ist, sind mehr als die Hélfte aller Ausfille Absagen. Dies liegt vor
allem in der hohen Anzahl von Nachmieterfamilien™ begriindet, d.h. Familien, in deren Wohnung eine
Messung durchzufiihren war, die aber nicht Teilnehmerfamilie der bundesweiten — bzw. KKW-
Fallkontroll-Studie waren. In den 2.935 fiir Messungen relevanten Wohnungen wohnten in 949
Nachmieterfamilien (32,3%). Zu Beginn der Studie war bereits ein Nachmieteranteil von fast 20%
bekannt, die anderen Teilnehmerfamilien der Originalstudien verzogen entweder zwischen dem
Zeitpunkt der Elternbefragung und dem Beginn der EMF II-Studie oder wahrend der Studiendurch-
filhrung. Bei den Teilnahmeraten bestand ein deutlicher Unterschied zwischen Familien der Original-
studien und Nachmietern: wéahrend von 1.986 Studienteilnehmern immerhin 1.479 (74,5%) auch mit
der Messung einverstanden waren, nahmen nur 356 von 949 Nachmietern an der MeBaktion teil
(37,5%). Bedauerlicherweise wurde von einigen Familien der MeBtermin erst abgesagt, als die
Meftechniker bereits vor der Wohnungstiir standen. 86 Verweigerungen gab es bereits wiahrend der
telefonischen Nachmieterrecherche in Mainz, so da3 die Braunschweiger Kollegen gebeten wurden,
diese Adresse nicht in ihren Planungen zu beriicksichtigen.

Bei fast 25% aller Ausfalle handelte es sich um nicht recherchierbare Nachmieter und Adressen. Dies
war teilweise auf unzureichende Angaben auf dem Elternfragebogen zuriickzufiihren (z.B.
Wohnblocks ohne Angabe der Etage, auf der die Familie wohnte), aber auch auf fehlerhafte Angaben
z.B. bei der Hausnummer. In einigen Wohnungen ergab es sich aus dem Kontakt mit den jetzigen
Mietern, daf3 die Teilnehmerfamilie nie dort gewohnt haben kann. In Einzelféllen konnte der Kontakt
mit den Teilnehmerfamilien noch einmal hergestellt werden, um die Wohnortanamnese zu iiberpriifen.
In anderen Fillen gelang eine Korrektur der Adresse iiber eine Recherche bei den Einwohner-
meldedmtern.

Leerstehende Wohnungen oder Hauser wurden nicht in die MeBaktion einbezogen. Es ist davon
auszugehen, daf3 das dort gemessene Feld nicht fiir eine Situation représentativ ist, in der die Wohnung
bewohnt wird. Wohnungen, aus denen sich beim Kontakt mit den Bewohnern herausstellte, daf3 sie
nach dem Diagnose- bzw. Referenzdatum in der Elektrik grundlegend saniert oder renoviert wurden,
wurden ebenso nicht in der MeBphase beriicksichtigt wie Wohnungen, wo die Familien angaben, daf3
nach Diagnose- bzw. Referenzdatum Freileitungen in Hausndhe deinstalliert wurden. Beim letzteren
handelt es sich jedoch um sehr wenige Einzelfille.

Insgesamt konnten 1.853 Messungen im Rahmen der EMF II-Studie durchgefiihrt werden. Davon
wurden 18 Messungen wegen Gerdtedefekten, Fehlmessungen oder Fehlaufstellungen des MeB3gerites
herausgenommen, so daB 1.835 korrekte Messungen iibrig blieben. Diese Zahl weicht etwas vgn den
1.841 genannten Messungen aus dem Abschluflbericht der MeBphase ab (Grigat et al., 2000)~. Dies
liegt einerseits an der im Rahmen der EMF II-Studie durchgefiihrten Messungen fiir Teilnehmer der
Studien in Niedersachsen und Berlin, die der Klarung offener Fragen aus den Vorgéingerstudien dien-
ten. Andererseits wurden allerdings 3 Messungen in die EMF II-Studie aufgenommen, die nicht im
Rahmen dieser MeBphase durchgefiihrt wurden. Hierbei handelt es sich um Teilnehmer einer Cluster-
Untersuchung in Hamburg-Bergedorf, die Anfang 1996 stattfand. Manche Teilnehmer der Cluster-
Untersuchung waren gleichzeitig Teilnehmer der bundesweiten Fallkontroll-Studie. Im Rahmen der
Cluster-Untersuchung wurden Messungen des hduslichen Magnetfeldes nach dem MeBprotokoll der
EMF II-Studie durchgefiihrt, ebenfalls vom Forschungsverbund Elektromagnetische Vertrdglichkeit
biologischer Systeme. Demzufolge war eine Integration der MeBdaten in die EMF II-Studie

" als Nachmieterfamilien werden Familien bezeichnet, die zum Zeitpunkt der Messung Besitzer oder Mieter
einer Wohnung oder eines Hauses waren, in dem der Studienteilnehmer vor dem Diagnose- bzw. Referenzdatum
am lidngsten gewohnt hat

% aus diesen 1.841 Messungen wurden 9 Messungen heraus- (8x Messung fiir Vorgéngerstudien, 1x defekte
MeBwerte-Datei (erst bei der Auswertung identifiziert)) und 3 (Cluster-Untersuchung) hereingenommen
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unproblematisch und es wurde entschieden, die Familien nicht mit einer erneuten Messung zu
behelligen.

Von 1.835 Messungen gingen 1.815 Messungen in die Auswertungen ein. Von den 20 aus der
Datenmenge herausgenommenen Messungen handelt es sich um 13 gemittelte Mehrfachmessungen
fiir Teilnehmerfamilien mit mehreren relevanten Wohnungen (s.o.), 6 Messungen in Wohnungen, bei
denen es sich erst nach der Messung herausstellte, dafl es sich nicht um die am léngsten bewohnte
Wohnung des Teilnehmers handelte, und eine Messung, die wegen der Nidhe zu einer MeBadresse und
der freien Gerétekapazitit zusitzlich in einer vom Kind ein Jahr vor Diagnosestellung bewohnten
Wohnung durchgefiihrt wurde. In Tabelle 3.1.2 sind die Unterschiede zwischen den insgesamt durch-
gefiihrten Messungen und den fiir die Auswertung relevanten Messungen noch einmal zusammen-
gefallt dargestellt.

Tabelle 3.1.2. Relevante und nicht relevante Messungen der EMF II-Studie

N %

Verfligbare MeBadressen 2.935 100,0
Nicht-durchgefiihrte Messungen 1.082

- davon Absagen 547

- davon nicht auffindbare Adresse / niemand erreicht / kein Deutsch 383

- davon Wohnung leerstehend / nicht mehr vorhanden 122

- davon Wohnung zu abgelegen / kein Termin vor Studienende 30
Durchgefiihrte Messungen =1.853 63,1
Fehlmessungen 18

- davon Gerédtedefekt (MeBabbruch, Computerfehler) 8

- davon Abbruch Messung von Teilnehmer gewtiinscht 3

- davon fehlerhafte Aufstellung des Gerites (MeBartefakt) 7
Korrekt durchgefiihrte Messungen =1.835 62,5
Irrelevante Messungen und Mehrfachmessungen 20

- davon Messungen an falscher Adresse 6

- davon zusitzliche Messung in Wohnung bei Diagnose 1

- davon Messungen in mehreren Wohnungen fiir einen Teilnehmer 13
Messungen in Analysemenge =1.815 61,8
Tabelle 3.1.3. Datenmengen fiir verschiedene Wohnzeitrdume

Wohnung n % Félle (n) Kontrollen (n)

vor Diagnosestellung bzw. vor dem Referenz- 1.815 100,0 514 1.301
datum am ldngsten bewohnte Wohnung
ein Jahr vor Diagnosestellung bzw. vor dem 1.721 94,8 495 1.226
Referenzdatum bewohnte Wohnung
zum Zeitpunkt der Geburt des Kindes bewohnte 1.362 75,0 386 976
Wohnung
den gesamten Zeitraum zwischen Geburt und 1.253 69,0 349 904
Diagnose bewohnt (bzw. in Wohnungen fiir den
gesamten Zeitraum zwischen Geburt und
Diagnose wurde eine Messung durchgefiihrt)

Fiir explorative Analysen wurden drei weitere Datenmengen abgeleitet, die andere mdglicherweise
atiologisch relevante Zeitrdume betrachteten als die vor Diagnosestellung am lingsten bewohnte
Wohnung. Teilmenge 1 umfaflit diejenigen Wohnungen, die vom Kind ein Jahr vor Diagnosestellung
bzw. vor dem Referenzdatum bewohnt wurden. Teilmenge 2 enthdlt Wohnungen, in denen die Familie
zum Zeitpunkt der Geburt des Kindes lebte. Teilmenge 3 umfalit Wohnungen derjenigen Teilnehmer,
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die den gesamten Zeitraum zwischen Geburt und Diagnose- bzw. Referenzdatum in derselben
Wohnung lebten und zusétzlich derjenigen Teilnehmer, fiir die in allen zwischen Geburtsdatum und
Diagnose- bzw. Referenzdatum bewohnten Wohnungen Messungen durchgefiihrt werden konnten
(n=12, s.0.). Eine Ubersicht iiber die Fallzahlen dieser Auswertemengen gibt Tabelle 3.1.3.

3.2 Magnetfeldverteilungen

Die Analyse der MeBwerte gibt eine Ubersicht iiber Magnetfeldverteilungen in deutschen Haushalten,
wie sie in unserem Energieverteilungssystem und fiir unseren Energiekonsum typisch sind. Die
Berechnungen der Magnetfeldverteilungen wurden auf Messungen bei Familien der Kontrollgruppe
der EMF II-Studie beschrankt. Da Magnetfelder im Verdacht stehen, mit Leukdmien im Kindesalter
assoziiert zu sein, mufl vermutet werden, dal Magnetfeldverteilungen bei Familien der Fallgruppe
auch nur reprisentativ fiir Familien mit an Leukdmie erkrankten Kindern sind, nicht jedoch typisch fiir
die Allgemeinbevolkerung. In die folgenden Analysen wurden alle fiir Kontrollfamilien durchge-
fiihrten Messungen als Einzelmessung aufgenommen, d.h. Messungen fiir einen Teilnehmer in zwei
verschiedenen Wohnungen wurden als zwei Messungen betrachtet und nicht zusammengefaf3t und
auch Messungen in nicht am ldngsten bewohnten Wohnungen wurden beriicksichtigt. Das Unter-
suchungskollektiv umfafit 1.314 Messungen. Die Berechnungen der Risikoschitzer hingegen erfolgen
teilnehmer- und nicht messungsbezogen und damit liegt hier die Anzahl auswertungsrelevanter
Datensitze fiir die Kontrollgruppe mit 1.301 Datensdtzen etwas niedriger (s.a. Tabelle 3.1.3 und
Kapitel 3.6).

Die Priavalenz medianer Magnetfelder >0,2uT liegt bei 1,4% (95%-KI: 0,7-2,0%). Sie liegt damit
oberhalb der Pravalenz in der Kontrollgruppe der Niedersachsen-Studie (0,9%), aber niedriger als die
Pravalenz medianer Magnetfelder der Berliner Kontrollgruppe (West: 3,5%, Ost: 10,3%) (Schiiz et al.,
2000b). Eine detailliertere Aufteilung in Expositionskategorien zeigt Tabelle 3.2.1 fiir den Median und
den arithmetischen Mittelwert der Messungen iiber 24 Stunden im Kinderzimmer. Die darauffolgende
Tabelle 3.2.2 zeigt ausgewdhlte univariate Statistiken (Mittelwert, 25%-, 50%-, 75%-, 95%-Quantil,
Maximum) der gleichen Parameter ergéinzt um den Tagwert und den Nachtwert. Es zeigt sich, daf3 das
typische 50 Hz-Magnetfeld in deutschen Haushalten sehr klein ist. Mehr als Dreiviertel aller Haushalte
hatte ein medianes Magnetfeld unter 0,05uT. Wiahrend der Nacht ist die Magnetfeldbelastung im
Schnitt noch geringer, nur in jedem 20. Haushalt wurden néchtliche Magnetfelder oberhalb 0,11uT ge-
messen.

Tabelle 3.2.1. Magnetfeldverteilungen flir Messungen in Wohnungen von Familien mit nicht
an Krebs erkrankten Kindern (n=1.314)

Median arithmetischer Mittelwert
n % n %
<0,05 uT 1.006 76,6 918 69,9
0,05-<0,1 uT 217 16,5 283 21,5
0,1-<0,15uT 49 3,7 58 4,4
0,15-<0,2 uT 24 1,8 31 2,4
0,2-<0,3uT 13 1,0 16 1,2
0,3-<0,4uT 2 0,2 5 0,4
0,4-<0,5uT 0 0,0 1 0,1
>0,5uT 3 0,2 2 0,2
>0,2uT 18 1,4 24 1,8

Inwieweit die in den Tabellen 3.2.1 und 3.2.2 dargestellten Magnetfeldverteilungen typisch fiir die
Gesamtheit deutscher Haushalte sind, bleibt zu diskutieren. Die Auswertungen wurden auf die Gruppe
der Haushalte von Kontrollfamilien beschrinkt, da diese in der epidemiologischen Studie die Allge-
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meinbevolkerung reprasentieren. Zu bedenken ist allerdings, daf3 es sich bei sémtlichen Wohnungen in
unserer Studie um Wohnungen handelt, die von Familien mit mindestens einem kleinen Kind bewohnt
wurden. Dies hat sicherlich einen Einflull auf Faktoren wie Wohnungsgrofle, Lage der Wohnung und
Haustyp, die ihrerseits mit der Magnetfeldverteilung assoziiert sein konnten (s.a. 3.3). Insgesamt ist
die hier gezeigte Magnetfeldverteilung vergleichbar mit einer gro3en MeBstudie des Bundesamtes fiir
Strahlenschutz in Bayern (Brix et al., 1999). Der Anteil im Schnitt iiber 0,2uT-Exponierter lag hier bei
2,4%. Allerdings umfafite diese Studie nur Erwachsene und die Messung wurde mit einem
Personendosimeter durchgefiihrt und somit auch von Magnetfeldern am Arbeitsplatz beeinfluf3t.

Tabelle 3.2.2. Univariate Statistiken ausgewéhlter Magnetfeldcharakteristika in Wohnungen
von Familien mit nicht an Krebs erkrankten Kindern (n=1.314)

Median arithm. MW* Tagwert’ Nachtwert*
uT pT uT uT
Mittelwert 0,040 0,046 0,044 0,035
Standardabweichung 0,047 0,051 0,050 0,051
25%-Quantil 0,014 0,016 0,016 0,011
Median (50%-Quantil) 0,027 0,031 0,030 0,022
75%-Quantil 0,048 0,055 0,054 0,042
95%-Quantil 0,117 0,136 0,125 0,110
Maximum 0,682 0,624 0,708 1,061

* MW=Mittelwert, ° Median zwischen 6 und 22 Uhr, © Median zwischen 22 und 6 Uhr

Fir die Bewertung eines moglichen Leukdmierisikos fiir Kinder auf Populationsniveau wurde ein
Schitzer der Priavalenz von Magnetfeldern iiber 0,2uT von 1,4% auf Basis des Medians der 24h-
Messung gewonnen, dessen 95%-Konfidenzintervall von 0,7% bis 2,0% reicht. Auf der Basis des im
Durchschnitt etwas hoheren arithmetischen Mittelwerts der gleichen Messung wurde eine Pravalenz
von 1,8% (95%-KI: 1,1-2,6%) ermittelt; diese Prévalenz kann geeigneter mit den Ergebnissen von
Studien in den USA und Kanada verglichen werden (London et al., 1991; Linet et al., 1997; McBride
et al., 1999). Dort lag die Privalenz zwischen fiinf- und zehnfach hoher als in der deutschen Studie.
Griinde konnen Unterschiede im Energieverteilungssystem, beim Pro-Kopf-Energieverbrauch oder bei
den Erdungsmethoden sein. Vergleichbar ist die fiir Deutschland ermittelte Préavalenz mit der einer
neueren britischen Studie (UKCCSI, 1999). In dieser wurde eine Privalenz von 2% fiir das gesamte
Studienkollektiv ermittelt. Die aus den Magnetfeldverteilungen gewonnenen Schétzer der Priavalenz
konnen zur Berechnung attributabler Risiken herangezogen werden (s.a. 4.3).

3.3 Untersuchung von Faktoren auf ihre Assoziation mit hdauslichen Magnetfeld-
expositionen (,,Pradiktorenanalysen®)

In den Pridiktorenanalysen wurden fiir verschiedene Faktoren untersucht, ob sie mit einem Auftreten
von hiuslichen Magnetfeldern von durchschnittlich iiber 0,2uT assoziiert sind. In Korrespondenz zu
den epidemiologischen Analysen wurde der Median der 24h-Messung im Kinderzimmer als MaB fiir
die Starke des héduslichen Magnetfeldes verwendet. Wie bei den Magnetfeldverteilungen beschréankten
wir die Pradiktorenanalysen auf die Kontrollgruppe der Studie (n=1.314; s.a. 3.2). Tabelle 3.3.1 zeigt
die univariaten Analysen potentieller EinflugroBen adjustiert nach der Jahreszeit der Messung. Die
Stirke der Assoziation wird als Odds Ratio (OR) mit entsprechendem 95%-Konfidenzintervall (95%-
KI) dargestellt.

Der Charakter der Wohngegend wurde von den Mefiteams anhand der in Tabelle 3.3.1 dargestellten
Kategorien beschrieben. Der Urbanisierungsgrad des Wohnortes beruht auf einer 17-stufigen
Einteilung der deutschen Gemeinden durch die Bundesforschungsanstalt fiir Landeskunde und Raum-
ordnung, die fiir Auswertungszwecke in die Kategorien léndlich, gemischt und stddtisch umgesetzt
wurde. Der Sozialstatus der Familie beruht auf deren Nettoeinkommen und dem hdochsten Schul-
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abschluf3 der Eltern (s.a. 2.4). Die Verkehrsdichte wurde zum Zeitpunkt der Messung von den
Mefiteams nach drei verschiedenen Vorgaben erhoben. Als Schitzer der Verkehrsdichte wurden die
Anzahl der Spuren und die Entfernung zum Haus notiert, ebenso der Typ der Strafle in den Kategorien
»wenig befahrene Strafle”, ,,HauptstraBe im Dorf*, ,innerstadtischer Verkehr*, , Einfallstrae®,
,Bundesstrafie” und ,,Autobahn“. In Anlehnung an den Elternfragebogen der bundesweiten bzw.
KKW-Fallkontroll-Studie charakterisierten auch die Mefiteams die nahegelegene Strale nach dem
Verkehrslarm. Fiir die Pradiktorenanalysen sind die Angaben zur Verkehrsdichte zweckmaifig, da sie
zur gleichen Zeit erhoben wurden wie die Magnetfeldexposition.

Im Gegensatz zu unserer EMF-Studie in Niedersachsen (Schiiz, 1997) war die gemessene Magnet-
feldstdrke im Kinderzimmer mit der Jahreszeit der Messung assoziiert, wobei die Durchschnittswerte
im Winter am hochsten und im Sommer am niedrigsten waren. Die Durchschnittswerte in Friihjahr
und Herbst lagen dazwischen und unterschieden sich kaum. Der Kruskall-Wallis-Test ergab einen p-
Wert <0,01. Mediane Magnetfelder >0,2uT traten zwar ebenfalls in den Wintermonaten héaufiger auf,
der Unterschied zu den Sommermonaten war aber nicht statistisch signifikant (x>-Test: p=0,14).
Dennoch wurden in den Pradiktorenanalysen die entsprechenden Odds Ratios nach der Jahreszeit der
Messung adjustiert.

Tabelle 3.3.1 zeigt eine ausgepriagte Assoziation zwischen dem Auftreten von Magnetfeldern oberhalb
0,2uT und dem Haustyp, wobei hohere Magnetfelder in Mehrfamilienhdusern haufiger sind. Wéahrend
nur in jedem 200. Einfamilienhaus das mittlere Magnetfeld iiber 0,2uT lag (0,5%), war dies etwa in
jedem 17. Mehrfamilienhaus (>10 Parteien) der Fall (6,0%). Magnetfelder tiber 0,2uT wurden auch
haufiger fiir Familien der niedrigsten Einkommensklasse gemessen, wobei hier das Alter des Hauses
der ausschlaggebende Faktor gewesen sein konnte. Dieses wurde zwar nicht systematisch erfaf3t, die
entsprechenden Feldquellen sind allerdings ein Hinweis darauf (veraltete elektrische Installation oder
Dachanschlufl einer Niederspannungsfreileitung). Eine Assoziation zeigt sich auch zwischen der
Magnetfeldexposition und den Schétzern der Verkehrdichte, wobei der Zusammenhang vor allem auf
dem Stadtverkehr beruht. Andere potentielle Pradiktoren waren nicht oder nur schwach mit den hius-
lichen Magnetfeldern assoziiert.

In multivariaten Analysen, d.h. bei gleichzeitiger Beriicksichtigung mehrerer Faktoren, zeigt sich der
Haustyp als stdrkster Pradiktor. Zugleich bleiben allerdings die niedrigste Einkommensklasse sowie
der innerstadtische Verkehr oder die vielbefahrene Strafle nach Larmkategorisierung statistisch signifi-
kante EinfluBfaktoren. Die stdrksten Verdnderungen zeigen sich fiir die Faktoren ,,Innenstadt”
(Charakter der Wohngegend) und ,,stadtisch (Urbanisierungsgrad), fiir die bei univariater Betrachtung
noch hohere Odds Ratios beobachtet wurden, die im multivariaten Fall allerdings niedriger als Eins
waren. Schwécher wurde auch die Assoziation mit dem Sozialstatus oder den hoheren Einkommens-
klassen, was auf die Korrelation der sozialen Faktoren mit dem Haustyp zuriickzufiihren ist. So
wohnen in den stidtischen Gebieten Familien mit hoherem Nettoeinkommen hiufiger in Hausern mit
weniger Wohnparteien. In ldndlichen Gebieten ist diese Tendenz jedoch weniger ausgeprégt. Bei
gleichzeitiger Betrachtung des Haustyps, des Familieneinkommens und der Verkehrsdichte (Typ I) im
multiplen logistischen Regressionsmodell ergeben sich statistisch signifikante Odds Ratios fiir Mehr-
familienhduser mit 3-10 Parteien (OR 5,6; 95%-KI: 1,1-27,6), Mehrfamilienhduser mit mehr als 10
Parteien (OR 12,5; 95%-KI: 1,9-82,5), ein Familieneinkommen unter 2000 DM pro Monat (OR 6,1;
95%-KI: 1,5-25,6) und eine vielbefahrene StraBle mit 2 oder mehr Spuren in 200m Entfernung oder
weniger zur Wohnung (OR 3,3; 95%-KI: 1,1-10,4).

Die Prédiktorenanalysen bestitigen das Ergebnis der Niedersachsen-Studie (Michaelis et al., 1997),
daB3 Magnetfelder iiber 0,2uT in Mehrfamilienhdusern hdufiger vorkommen als in Ein- oder Zwei-
familienhdusern. Weitere Assoziationen zeigen sich mit einem geringen Nettoeinkommen der Eltern
und einem hohen Verkehrsaufkommen in Hausndhe vorbeifithrender Stral3en im Stadtverkehr, wobei
diese Zusammenhénge nicht allein durch den Haustyp erklarbar sind. Alle diese Faktoren sind bei den
Risikoanalysen als mogliche Storfaktoren in Betracht zu ziehen. Als Storfaktor fallen sie dann ins
Gewicht, wenn sich zusitzlich zur Assoziation mit der Magnetfeldexposition herausstellt, daf} sie in
der Fall- und Kontrollgruppe unterschiedlich hiufig beobachtet wurden.
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Tabelle 3.3.1. Pradiktorenanalysen

Pradiktor n<0,2pT n>0,2pT OR 95%-KI
Haustyp

Einfamilienhaus, Bauernhof 565 3 1.0 -

Zweifamilienhaus, Reihenhaus 400 4 1.9 0.4-8.3

Mehrfamilienhaus (3-10 Parteien) 284 8 4.8 1.3-18.4

Mehrfamilienhaus (>10 Parteien) 47 3 11.3 2.2-58.0
Charakter der Wohngegend

Dorf 550 7 1.0 -

Kleinstadt, Vorort 595 6 0.8 0.3-2.3

Innenstadt 151 5 2.4 0.8-7.8
Urbanisierungsgrad des Wohnortes

Landlich 371 4 1.0 -

Gemischt 442 4 0.8 0.2-3.1

Stédtisch 483 10 1.6 0.5-5.2
Sozialstatus der Familie

Normal 875 13 1.0 -

Hoch 421 5 0.8 0.3-2.2
Durchschnittliches Familiennettoeinkommen

<2.000 DM / Monat 40 3 5.7 1.4-22.7

2.000-<4.000 DM / Monat 583 8 1.0 -

4.000-<6.000 DM / Monat 418 4 0.7 0.2-2.2

>6.000 DM / Monat 171 1 0.4 0.1-3.3
Verkehrsdichte (Typ I)

<2 Spuren; =2 Spuren >200m 1.106 13 1.0 -

=2 Spuren <200m 104 5 3.8 1.3-11.1
Verkehrsdichte (Typ II)

Niedrig 657 3 1.0 -

Hauptstra3e im Dorf 141 3 3.9 0.8-20.0

innerstadtischer Verkehr 261 10 7.8 2.1-28.9

Autobahn, Bundesstral3e 202 1 1.0 0.1-10.0
Verkehrsdichte (Typ III)

wenig Larm durch Verkehr 663 3 1.0 -

viel Larm durch Verkehr 613 15 4.9 1.4-17.3

Trotz der teilweise sehr hohen Odds Ratios ist die Aussagekraft der Pradiktorenanalysen begrenzt, da
sie auf nur 18 Wohnungen mit Magnetfeldern {iber 0,2uT basieren. Dies fiihrt nicht nur zu einer
gewissen statistischen Unsicherheit, die in den weiten Konfidenzintervallen sichtbar wird, sondern
schriankt auch die Méglichkeiten fiir multivariate Analysen und hier insbesondere die Aufdeckung von
Interaktionen zwischen Faktoren ein. Auch sind die Moglichkeiten bei der Suche nach Wohnungen
mit moglicherweise iiberdurchschnittlich hoheren Magnetfeldern begrenzt. Aus den Prédiktoren-
analysen ergibt sich, dal Wohnungen in Wohnblocks an stédtischen Hauptstralen mit &dlterer elektri-
scher Installation am haufigsten eine héhere Magnetfeldbelastung aufweisen. Allerdings sind Magnet-
felder oberhalb 0,2uT derart selten, daB auch in der iiberwiegenden Mehrzahl von Wohnungen des
genannten Typs die Magnetfeldbelastung nicht von einem iiblichen Hintergrundfeld abweicht.

3.4 Feldquellen

Ein Ziel der sehr aufwendigen MefBmethodik der EMF II-Studie war die Identifikation von Feld-
quellen, die fiir Magnetfelder iiber 0,2uT verantwortlich waren. In den vorangegangenen Studien in
Niedersachsen und Berlin (Michaelis et al., 1997; Michaelis et al., 1998) zeigte sich, daf die Feld-
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quellen meist im hauslichen Bereich zu finden waren, ndmlich vorwiegend Steigleitungen in Mehr-
familienhdusern oder veraltete Elektroinstallationen. Nur 3 der 17 medianen Magnetfelder {iber 0,2uT
waren auf Hochspannungsleitungen zuriickzufiihren. Tabelle 3.4.1 zeigt die Unterteilung nach Feld-
quellen fiir die EMF II-Studie. Basis dieser Analysen sind alle 1,835 Messungen (s.a. 3.1 . Diese
Menge umfalit sowohl Messungen in Wohnungen von Fallfamilien als auch Kontrollfamilien.

Tabelle 3.4.1. Feldquellenanalysen

Feldquelle Gesamt A* BP
n % N n
Auflenquellen 21 75
Hochspannungsfreileitungen (123-420 kV) 8 29 5/3 4/4
Niederspannungseinrichtungen (380 V)* 9 32 5/4 2/7
Erdkabel (380 V) 4 14 1/3 1/3
Innenquellen 7 25
Steigleitungen/Elektroinstallationen 6 21 373 373
Elektrische Geriite! 1 4 1/0 0/1

* Spalte A zeigt den Vergleich von Einfamilienhdusern, Zweifamilienhdusern, Reihenhdusern und Bauernhofen
(erste Zahl) gegeniiber Mehrfamilienhdusern (ab 3 Parteien) und Wohnblocks

® Spalte B zeigt den Vergleich von Wohnungen von Fallfamilien (erste Zahl) gegeniiber Wohnungen von
Kontrollfamilien

¢ Feldquellen sind Dachstander (6x, d.h. Anschlufl der Niederspannungsfreileitung auf dem Hausdach) oder
Versorgungsleitungen fiir an der Hauswand angebrachte Stralenbeleuchtungen (3x)

4 Feldquelle: festinstallierter Radiowecker am Bettende

Hochspannungsleitungen, die in vielen Studien als ausschlieBliche Feldquelle betrachtet wurden,
waren in unserer Studie fiir weniger als ein Drittel aller Magnetfelder oberhalb 0,2uT verantwortlich.
In keiner Wohnung, die weiter als 50m von einer Hochspannungsleitung entfernt war, war ein von
dieser Hochspannungsleitung ausgehendes hoheres Magnetfeld nachzuweisen. Dies war auch in 32
Wohnungen, die 50 bis 100m von einer Hochspannungsleitung entfernt waren, der Fall. Von den 25
Wohnungen, an denen eine Hochspannungsleitung 50m oder nidher vorbeifiihrte, wurde nur in 8 ein
Magnetfeld tiber 0,2uT gemessen, in den anderen 17 Wohnungen lag das mediane Magnetfeld
darunter. Dies zeigt, dall Hochspannungsleitungen in Deutschland weit unter ihrer maximalen
Auslastung betrieben werden. Dies zeigt ferner, dal3 die Existenz einer nahe am Haus vorbeifiithrenden
Hochspannungsleitung alleine noch kein Indikator fiir eine hohere Magnetfeldexposition ist.

In keiner einzigen Wohnung wurde ein Magnetfeld oberhalb 0,2uT von einer Mittelspannungsleitung
(10-60 kV), einem Transformator oder einem Umspannwerk verursacht. Dies war der Fall, obwohl 23
Mittelspannungsfreileitungen 25m oder néher an einem Haus vorbeifiihrten, 29 Transformatoren 10m
oder niher am Haus lagen und bei immerhin 9 Wohnungen in 50m oder niher ein Umspannwerk lag.
Niederspannungsfreileitungen selbst waren ebenfalls nie die priméire magnetfeldverursachende Quelle,
allerdings fiihrte in 6 Wohnungen der Anschlufl der Leitung an die Hausversorgung (die sogenannten
»Dachstinder) zu mittleren Magnetfeldern {iber 0,2uT. In Einzelfdllen war auch ein Erdkabel die
magnetfeldverursachende Quelle, obwohl sich bei Kabeln durch die Verdrillung der Leitungen das
entstehende Magnetfeld weitgehend aufhebt. Flie8t jedoch auf den drei Leitungen ein unterschied-
licher Strom, kénnen {iber dem Kabel vergleichsweise hohe Magnetfelder nachgewiesen werden, die
mit zunehmender Distanz zur Quelle schwécher abfallen als beispielsweise Magnetfelder von
Freileitungen. In unserer Studie war dies in 4 von 1,835 Wohnungen der Fall (0,2%), was zeigt, dal} es
sich um eine Ausnahmesituation handelt.

Wie aus Tabelle 3.4.1 ersichtlich wird, ist das Verhéltnis von AuBlen- zu Innenquellen genau 3:1.
Dieses Verhiltnis bleibt auch bei einer Betrachtung getrennt nach Haustyp oder nach Fallkontroll-
Status der Teilnehmerfamilie erhalten. Die Feldquellenverteilung entspricht in etwa der unserer

! Basis der Feldquellenanalyse sind alle 1,835 korrekt durchgefiihrten Messungen; somit ist Tabelle 3.4.1 nicht
direkt vergleichbar mit Tabelle 3.6.1, deren Ergebnisse auf 1,815 Teilnehmerfamilien beruhen
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vorangegangenen Studie in Niedersachsen. Im Gegensatz hierzu dominierten in Berlin hausinterne
Feldquellen.

3.5 Demographische Analysen

Tabelle 3.5.1 zeigt die Verteilung von Fillen und Kontrollen nach Geschlecht, Alter, Sozialstatus,
Familiennettoeinkommen, Urbanisierungsgrad des Wohnortes, Haustyp, der Anzahl der Umziige
zwischen Geburts- und Diagnosedatum bzw. Referenzdatum und nach Studienzugehorigkeit.

Tabelle 3.5.1. Demographische Verteilung von Féllen und Kontrollen

Fille Kontrollen p-Wert
(n=514) (n=1301)

Geschlecht

Mannlich 304 (59,1%) 779 (59,9%)

Weiblich 210 (40,9%) 522 (40,1%) 0,77
Alter

0 - 4 Jahre 290 (56,4%) 635 (48,8%)

5 -9 Jahre 153 (29,8%) 401 (30,8%)

10+ Jahre 71 (13,8%) 265 (20,4%) <0,01
Sozialstatus

Normal 374 (72,8%) 880 (67,6%)

Hoch 140 (27,2%) 421 (32,4%) 0,03
Familiennettoeinkommen (pro Monat)

<2.000 DM 21 (4,2%) 43 (3,5%)

2.000 — 4.000 DM 299 (59,9%) 584 (47,9%)

4.000 — 6.000 DM 134 (26,9%) 420 (34,5%)

> 6.000 DM 45 (9,0%) 171 (14,0%) <0,01

ohne Angabe 15 83
Urbanisierungsgrad

Stédtisch 174 (33,9%) 489 (37,6%)

Gemischt 188 (36,6%) 440 (33,8%)

Léndlich 152 (29,6%) 372 (28,6%) 0,31
Haustyp

Einfamilienhaus, Bauernhof 222 (43,2%) 563 (43,3%)

Zweifamilienhaus, Reihenhaus 134 (26,1%) 403 (31,0%)

Mehrfamilienhaus (3-10 Einheiten) 132 (25,7%) 285 (21,9%)

Mehrfamilienhaus (>10 Einheiten) 26 (5,1%) 50 ( 3,8%) 0,09
Anzahl Umziige zwischen Geburt und Diagnose

Keiner 344 (66,9%) 895 (68,8%)

1-2 163 (31,7%) 384 (29,5%)

>3 7 ( 1,4%) 22 (1,7%) 0,60
Studienteilnehmer...

...der bundesweiten Studie 360 (70,0%) 1086 (83,5%)

...der KKW-Studie 78 (15,2%) 115 ( 8,8%)

...beider Studien 76 (14,8%) 100 ( 7,7%) <0,01

Unterschiede in der Verteilung zwischen Féllen und Kontrollen sind vor allem beim Alter, dem
Sozialstatus, dem Familiennettoeinkommen und der Studienzugehorigkeit zu sehen. Die Unterschiede
in der Verteilung nach Alter und Studie wurden erwartet und liegen im Studiendesign der EMF II-
Studie begriindet (s.a. 2.2). Wahrend die KKW-Fallkontroll-Studie nur die Diagnosegruppen
Leukédmie und Non-Hodgkin-Lymphom umfafite, nahmen an der bundesweiten Fallkontroll-Studie
auch Kinder mit soliden Tumoren teil. Kinder mit anderen Diagnosen als akuter Leukdmie wurden
nicht in die EMF II-Studie eingeschlossen, ihre zugeordneten Kontrollkinder allerdings schon, da fiir
die EMF II-Studie ein Héufigkeitsmatching festgelegt wurde (s.a. 2.4). Folglich entstammen mehr
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Kontroll- als Fallkinder der bundesweiten Fallkontroll-Studie und im Durchschnitt sind die Kontroll-
kinder alter als die Fallkinder, weil die Altersverteilung der Kinder mit soliden Tumoren etwas hoher
war als die der leukdmiekranken Kinder. Dieser Unterschied wird in der Auswertung beriicksichtigt,
da jedes Altersjahr im logistischen Regressionsmodell ein eigenes Stratum bildet (s.a. 2.4). Dariiber
hinaus wurden Auswertungen separat fiir jiingere Kinder (unter 5 Jahren) und éltere Kinder (5 Jahre
oder dlter) durchgefiihrt.

Die Unterschiede in der Verteilung nach Sozialstatus und Familiennettoeinkommen liegen im Teil-
nahmeverhalten an den urspriinglichen Fallkontroll-Studien begriindet (Kaletsch et al., 1997). Sie
lassen sich vermutlich dadurch erkldren, dall erfahrungsgemil3 gerade in der Gruppe der Kontrollen
eher Familien mit hoherem Sozialstatus an Befragungen teilnehmen, wohingegen bei Eltern erkrankter
Kinder eine allgemein hohe Bereitschaft zur Unterstiitzung der Ursachenforschung besteht. Auch in
der EMF II-Studie bestand die Tendenz, dal3 Familien mit héherem Sozialstatus eher zu einer
Messung bereit waren. So lag der Anteil von Familien mit héherem Sozialstatus in den Aus-
gangsstudien bei 24,4% (Fille) und 28,9% (Kontrollen) und in der EMF II-Studie bei 27,2% (Fille)
und 32,4% (Kontrollen). Im Gegensatz zu den Ausgangsstudien war bei der EMF II-Studie generell
eine Tendenz zu einer hoheren Teilnahmerate mit hoherem Sozialstatus der Familie zu sehen und dies
war nicht unterschiedlich fir Fille und Kontrollen. Der Grund hierfir ist, da3 bei der EMF II-Studie
die meisten Ausfille aus der Gruppe der Nachmieter stammen, der Anteil Nachmieter fiir Fille und
Kontrollen allerdings gleich war (s.a. 3.1). Bei den Auswertungen wurde der Sozialstatus generell als
mogliche StorgroBe beriicksichtigt (s.a. 2.4).

Wihrend nur etwa 25% aller Kontrollfamilien in Mehrfamilienhdusern lebten, waren dies mehr als
30% bei den Fallfamilien (Tabelle 3.5.1). Dieser Unterschied ist teilweise durch die Unterschiede in
der Verteilung nach Sozialstatus zu erkldren. Zwischen der Héufigkeit des Auftretens von Magnet-
feldern oberhalb 0,2uT und dem Haustyp wurde in den Prédiktorenanalysen (s.a. 3.3) eine starke
Assoziation beobachtet. Der Einflul des Haustyps auf die Risikoschitzer wurde deshalb in weiter-
fiihrenden Analysen betrachtet.

Die Entscheidung, eine Messung iiber 24 Stunden nur in der vom Kind vor Diagnosestellung bzw. vor
dem Referenzdatum am ldngsten bewohnten Wohnung durchzufiihren, hat Konsequenzen auf den
Wohnzeitraum, der durch eine Messung abgedeckt ist. Tabelle 3.5.2 zeigt, wie sich dieses Kriterium
nach Fallfamilien und Kontrollfamilien verteilt. Ein MeBzeitraum von 100% bedeutet hierbei, daf die
Familie zwischen der Geburt des Kindes und dem Datum der Diagnosestellung bzw. Referenzdatum
nur in einer Wohnung wohnte, daf3 fiir alle zwischen Geburtsdatum und Diagnose- bzw. Referenz-
datum bewohnten Wohnungen eine Messung vorgenommen werden konnte (n=12) oder daB die
Familie nur wenige Tage vor dem Diagnose- bzw. Referenzdatum oder wenige Tage nach dem Ge-
burtsdatum des Kindes umzog und der Zeitraum somit praktisch 100% war (n=2). 3,1% der Fille und
3,8% der Kontrollen lebten in der am ldngsten bewohnten Wohnung weniger als 50% des Zeitraums
zwischen Geburt und Diagnosestellung bzw. dem Referenzdatum.

Weil die EMF II-Studie erst Ende 1997 begonnen werden konnte, der Diagnosezeitraum aber
zwischen 1990 und 1994 lag (s.a. 2.2), ergab sich ein langer Zeitraum zwischen dem Datum der
Messung und der dtiologisch relevanten Zeitperiode. Dieser Zeitraum war etwa bei der Halfte aller
Teilnehmer weniger als 5 Jahre. Der Zeitverzug errechnet sich aus der Differenz zwischen dem
Mefdatum und dem Datum der Diagnosestellung bzw. dem Referenzdatum. War die Teilnehmer-
familie schon zuvor aus der am ldngsten bewohnten Wohnung verzogen, errechnet sich der Zeitverzug
aus der Differenz zwischen dem MeBdatum und dem Auszugsdatum aus der am léngsten bewohnten
Wohnung. Tabelle 3.5.2 zeigt die Verteilung des Zeitverzugs getrennt fiir Félle und Kontrollen. Die
Zeitraume sind flir die Fallfamilien im Durchschnitt etwas ldnger (auch wenn der Unterschied nicht
statistisch signifikant ist), was daran liegt, daB3 mehr Fille als Kontrollen aus der KK'W-Fallkontroll-
Studie stammen. Bei der KKW-Fallkontroll-Studie reichte der Diagnosezeitraum bis 1990 zuriick, bei
der bundesweiten Fallkontroll-Studie bis 1992. Der kiirzeste Zeitraum zwischen Messung und
relevanter Zeitperiode war 3 Jahre. Fiir 4 Félle und 11 Kontrollen lag die Zeitdifferenz bei 10 bis 12
Jahren.
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Tabelle 3.5.2. Verteilung zeitlicher Charakteristika der Messung nach Féllen und Kontrollen

Fille Kontrollen p-Wert
(n=514) (n=1301)

Anteil durch Messung abgedeckter Zeitraum®

100% 349 (67,9%) 904 (69,5%)

290% bis <100% 22 (4,3%) 51 (3,9%)

275% bis <90% 46 (8,9%) 113 (8,7%)

250% bis <75% 81 (15,8%) 184 (14,1%)

<50% 16 (3,1%) 49 (3,8%) 0,85
Zeitraum zwischen Exposition und Messung®

< 3 Jahre 73 (14,2%) 160 (12,3%)

4 Jahre 188 (36,6%) 496 (38,1%)

5 Jahre 151 (29,4%) 427 (32,8%)

6 Jahre 44 (8,6%) 119 (9,1%)

=7 Jahre 58 (11,3%) 99 (7,6%) 0,07

* entspricht dem Zeitanteil, den die am liangsten bewohnte Wohnung im Gesamtzeitraum zwischen dem
Geburtsdatum und Diagnosedatum bzw. Referenzdatum bewohnt wurde

® entspricht dem Zeitraum zwischen dem Mefdatum und dem Diagnose- bzw. Referenzdatum oder dem
MeBdatum und dem Datum des Auszugs aus der vor Diagnose- bzw. Referenzdatum vom Kind am lédngsten
bewohnten Wohnung

Einteilung der Leukimien

Tabelle 3.5.3 zeigt die Verteilung der erkrankten Kinder nach Morphologie und Immunophénotyp
ihrer Leukdmieerkrankung (Ludwig et al., 1993); die im Deutschen Kinderkrebsregister vorliegenden
Diagnosedaten umfassen diese Informationen. Der Verteilung ist die korrespondierende Verteilung
aus den Ausgangsstudien gegeniibergestellt. Der Anteil sonstiger oder nicht naher spezifizierter akuter
lymphatischer Leukdmien ist etwas niedriger als in den Originalstudien, was daran liegt, dall der
Subtyp vor allem bei ldnger zuriickliegenden Fillen nicht bekannt war, alle Kinder mit Diagnosedatum
vor 1990 aber aus der EMF II-Studie ausgeschlossen wurden.

Tabelle 3.5.3. Verteilung der leukdmischen Subtypen

EMF II-Studie KKW+bundesweite Studie
n (%) n (%)
akute lymphatische Leukdmie (ALL) 452 (87,9) 1037 (87,6)
pra-pra-B-ALL 18 3,5) 37 3,1)
common-ALL (cALL) 297 (57,8) 686 (57,9)
pra-B-ALL 71 (13,8) 121 (10,2)
B-ALL 4 (0,8) 7 (0,6)
T-ALL 47 9.1) 99 (8,4)
sonstige/keine Angaben 15 2,9 87 (7,3)
akute nicht-lymphatische Leukdmie (ANLL) 62 (12,1) 147 (12,4)

3.6 Konfirmatorische Analysen

Tabelle 3.6.1 zeigt die Ergebnisse fiir die a priori definierten Ausgangshypothesen (s.a. 2.1) fiir zwei
bzw. vier Expositionskategorien. Fiir den Median der 24h-Messung im Kinderzimmer errechnet sich
auf der Basis von 9 Fillen (1,8%) und 18 Kontrollen (1,4%) =0,2uT ein adjustiertes Odds Ratio von
1,55, das statistisch nicht signifikant ist. Bei der vierstufigen Expositionseinteilung ist das Odds Ratio
fiir Magnetfelder zwischen 0,1 und 0,4pT kaum erh6ht. Nur bei 3 Fillen (0,6%) und 3 Kontrollen
(0,2%) wurde ein medianes Magnetfeld >0,4uT gemessen. Daraus resultiert ein nominell hohes Odds
Ratio von 5,81, dessen extrem weites Konfidenzintervall allerdings die Eins umschliet und die
statistische Unsicherheit des Risikoschétzers widerspiegelt. Betrachtet man nur die Magnetfelder
wihrend der Nachtphase, so fallt auf, dall im Vergleich zum 24h-Median genau ein Drittel mehr Fille,
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aber auch ein Drittel weniger Kontrollen gegeniiber Magnetfeldern >0,2uT exponiert waren. Auf der
Basis von 12 exponierten Féllen (2,3%) und 12 exponierten Kontrollen (0,9%) errechnet sich ein Odds
Ratio von 3,21. Dieses Ergebnis ist statistisch signifikant (p-Wert: <0,01) und das 95%-Konfidenz-
intervall reicht von 1,33 bis 7,80. Bei der vierstufigen Expositionskategorisierung des Nachtwertes
ergeben sich Odds Ratios von 1,42 fiir die Klasse 0,1-<0,2uT (p-Wert: 0,13), 2,53 fiir die Klasse 0,2-
<0,4uT (p-Wert: 0,09) und 5,53 fiir die Klasse >20,4uT (p-Wert: 0,03). Der Test auf Trend ist fiir den
Nachtwert statistisch signifikant (p-Wert Test auf Trend: 0,01).

Tabelle 3.6.1. Konfirmatorische Analysen

<0,2uT >0,2uT <0,1uT  0,1-<0,2uT 0,2-<0,4uT >0,4uT
Median 24h-Messung Kinderzimmer
Fille 505 9 472 33 6 3
Kontrollen 1.283 18 1.210 73 15 3
OR (95%-KI)* 1,00 1,55(0,65-3,67)| 1,00 1,15(0,73-1,81) 1,16 (0,43-3,11) 5,81 (0,78-43,2)
Nachtwert (Median 22-6 Uhr)
Fille 502 12 468 34 7 5
Kontrollen 1.289 12 1.219 70 8 4
OR (95%-KI)* 1,00 3.21(1,33-7,80) | 1,00 1,42 (0,90-2,23) 2,53 (0,86-7,46) 5,53 (1,15-26,6)

* adjustiertes Odds Ratio unter Beriicksichtigung von Alter, Geschlecht, Geburtsjahr, Sozialstatus, Gebietstyp
und Studienzugehorigkeit

Tabelle 3.6.2 zeigt die Risikoschitzer fiir den arithmetischen Mittelwert der 24h-Messung sowie den
Median zwischen 6 und 22 Uhr (Tagwert). Ein Vergleich der Ergebnisse zeigt, dal die auf Basis des
arithmetischen Mittelwertes ermittelten Odds Ratios nur geringfiigig anders sind als die auf Basis des
24h-Medians errechneten Werte. Zwar sind sowohl mehr Fille als auch Kontrollen in der hohen
Expositionskategorie >0,2uT, das Verhiltnis zwischen den beiden Gruppen ist jedoch dhnlich zu dem
Verhiltnis beim Median. Der Tagwert fiihrt von den vier in Tabelle 3.6.1 dargestellten Expositions-
parametern zu den niedrigsten Odds Ratios; bei 20,2uT ist das Odds Ratio mit 1,35 nur moderat
erhoht. Der Tagwert ist jedoch nicht Bestandteil der Ausgangshypothesen, sondern soll vor allem den
Kontrast zwischen der Exposition am Tage und wihrend der Nacht verdeutlichen. Werden Tagwert
und Nachtwert gemeinsam in einem Berechnungsmodell integriert, so verringert sich das Odds Ratio
fiir den Tagwert auf 0,77 (95%-KI: 0,29-2,03), wihrend das Odds Ratio fiir den Nachtwert auf 3,69
(95%-KI: 1,32-10,3) steigt. Dies unterstreicht, dal3 sich vor allem die Magnetfeldexposition zwischen
22 und 6 Uhr zwischen Fallen und Kontrollen unterscheidet.

Tabelle 3.6.2. Ergdnzung zu den konfirmatorischen Analysen

<0,2uT >0,2uT <0,1uT  0,1-<0,2uT 0,2-<0,4uT >0,4uT
Arithmetischer Mittelwert 24h-Messung Kinderzimmer
Fille 500 14 456 44 11 3
Kontrollen 1.277 24 1.188 89 21 3
OR (95%-KI)* 1,00 1,69(0,83-3.46) | 1,00  1,34(0,90-2,01) 1,45 (0,67-3,14) 5,94 (0,80-44,1)
Tagwert (Median 6-22 Uhr)
Fille 504 10 464 40 7 3
Kontrollen 1.279 22 1.196 83 18 4
OR (95%-KI)* 1,00 1,35(0,60-3,07) | 1,00  1,32(0,87-2,02) 1,10(0,43-2,78) 3,44 (0,59-20,2)

* adjustiertes Odds Ratio unter Beriicksichtigung von Alter, Geschlecht, Geburtsjahr, Sozialstatus, Gebietstyp
und Studienzugehorigkeit

Eine Aufteilung in drei Expositionsstufen mit Kategorien <0,1uT, 0,1-<0,2uT und 20,2pT bringt im
Vergleich zur zweistufigen Unterteilung wenig Verdnderungen. Der Vergleich der hochsten mit der
niedrigsten Expositionsstufe ergibt fiir den Median iiber 24h ein Odds Ratio von 1,56 (95%-KI: 0,66-
3,70) und fiir den Nachtwert von 3,28 (95%-KI: 1,35-7,95; p-Wert: <0,01).
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Basis der konfirmatorischen Analysen sind Messungen fiir 514 Fallfamilien und 1.301 Kontroll-
familien (insgesamt 1,815 Familien, s.a. 3.1). Trotz der grofen Studienpopulation beruhen die Risiko-
schitzer auf nur wenigen Exponierten, was auch durch die weiten Konfidenzintervalle reflektiert wird.
Dies ist insbesondere bei Magnetfeldern >0,4uT der Fall. Alle Odds Ratios der konfirmatorischen
Analysen wurden mit Hilfe logistischer Regressionsmodelle stratifiziert nach Alter, Geschlecht und
Geburtsjahr berechnet und wurden zusatzlich adjustiert nach dem Gebietstyp (stddtisch, gemischt,
landlich), dem Sozialstatus (hoch, normal) und der Studienzugehorigkeit (nur KKW, bundesweit). Der
Einflu} der Adjustierungsvariablen ist hierbei gering. Ohne Beriicksichtigung der drei Faktoren liegt
das Odds Ratio fiir den Median =0,2uT bei 1,53 und fiir den Nachtwert =20,2uT bei 3,24. Der Einflufl
anderer potentieller Storgrofen ist in Kapitel 3.8 dargestellt. Eine Berechnung separat fiir beide
Ausgangsstudien ist aufgrund der geringen Anzahl Exponierter nur eingeschrankt moglich und soll
deshalb nur am Rande skizziert werden. Insgesamt liegen die Odds Ratios getrennt nach
Studienzugehdrigkeit innerhalb der erwarteten statistischen Variation. Fiir den Median ist das Odds
Ratio bei 20,2uT fiir die KKW-Studie nominell deutlich héher als fiir die bundesweite Studie,
allerdings beruht die Berechnung fiir die KKW-Studie nur auf drei Fillen und einer Kontrolle (KKW:
OR 3,71 (95%-KI: 0,36-38,7); Bundesweit: OR 1,12 (95%-KI: 0,43-2,91)). Beim Nachtwert 20,2uT
sind die Unterschiede zwischen den Studienkomponenten weniger ausgepragt (KKW: OR 3,50 (95%-
KI: 0,63-19,6); Bundesweit: OR 2,07 (95%-KI: 0,77-5,56)). Sowohl fiir die KKW-Studie als auch die
bundesweite Studie steigt die Anzahl exponierter Fille, wenn statt dem Median iiber 24h der Median
wihrend der Nacht betrachtet wird, ndmlich von 3 auf 5 bzw. von 6 auf 7. Die entsprechende Anzahl
bei den Kontrollen steigt im KKW-Teil von 1 auf 2 und sinkt im bundesweiten Studienteil von 17 auf
10. Die Zusammenfassung der Studienkomponenten fiir die EMF II-Studie ist demzufolge
gerechtfertigt und unproblematisch. Die dhnlichen Trends in beiden Studienkomponenten kommen
durch die mit der Zusammenfassung verbundene Erhohung der Fallzahl deutlicher zum Ausdruck.

3.7 Subgruppenanalysen
Alter und Geschlecht

Tabelle 3.7.1 zeigt fiir die Magnetfeldparameter der konfirmatorischen Hypothesen (s.a. 2.1) die
Risikoschatzer separat fiir jiingere Kinder und éltere Kinder. In Anlehnung an unsere fritheren Studien
in Niedersachsen und Berlin wurde die Alterseinteilung mit dem fiinften Geburtstag vorgenommen
(Michaelis et al., 1998). Die hoheren Odds Ratios zeigen sich fiir die 0-4-jdhrigen Kinder, wobei das
Odds Ratio fiir den Nachtwert statistisch signifikant erhoht ist (p-Wert: 0,03). Fiir den Median der
24h-Messung sind bei 20,2uT unter den 0-4-jdhrigen etwa doppelt so viele Félle exponiert wie bei den
Kontrollen (1,7% zu 0,9%), bei den 5-14-jahrigen hingegen ist das Verhéltnis gleich (jeweils 1,8%).
Daraus ergeben sich adjustierte Odds Ratios von 2,10 fiir die jiingeren Kinder und 1,20 fiir die élteren
Kinder. Auf Basis des Nachtwertes sind sowohl fiir die 0-4-jéhrigen als auch die 5-14-jdhrigen die
Odds Ratios hoher als fiir den Median iiber 24h. Wie auch im Gesamtkollektiv beobachtet (s.a. 3.6),
ist bei beiden Altersgruppen zu sehen, da3 nachts die Anzahl exponierter Fille hoher, die Anzahl
exponierter Kontrollen hingegen kleiner ist. Fiir den Nachtwert >0,2uT liegen die Odds Ratios bei
4,48 fiir die 0-4-jahrigen und bei 2,45 fiir die 5-14-jahrigen. Aufgrund der kleinen Anzahl exponierter
Kinder wurde auf eine weitere Aufteilung der élteren Kinder in zwei Altersgruppen verzichtet.

Wie aus Tabelle 3.7.1 ersichtlich wird, ist nur ein kleiner Unterschied in den Risikoschitzern zwischen
Jungen und Médchen zu sehen. Sowohl bei den Fillen als auch den Kontrollen sind jeweils mehr
Jungen exponiert als Madchen. Beim Median iiber 24h sind unter den Jungen 6 Fille (2,0%) und 12
Kontrollen (1,5%) =0,2uT exponiert, unter den Médchen sind dies 3 Fille (1,4%) und 6 Kontrollen
(1,1%). Die resultierenden adjustierten Odds Ratios weichen nur wenig voneinander ab und liegen bei
1,57 fir die Jungen und 1,45 fiir die Madchen. Beim Nachtwert >0,2uT zeigen sich fiir Jungen wie
Midchen hohere Odds Ratios, die fiir die Jungen bei 3,44 und die Méadchen bei 2,88 liegen. Auch hier
zeigt sich der flir das Gesamtkollektiv beobachtete Trend eines hoheren Odds Ratios bei néchtlicher
Exposition in beiden Gruppen. Sowohl fiir Jungen wie Madchen sind mehr Félle exponiert, wenn statt
dem Median iiber 24h der Median wihrend der Nacht betrachtet wird, bei den Kontrollen ist es genau
umgekehrt.
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Eine Aufteilung der Exposition in vier Stufen wie in Tabelle 3.6.1 bringt fiir die Subgruppen nach
Alter und Geschlecht nur wenig Erkenntnisse, da die Anzahl exponierter Kinder sehr gering ist und die
Konfidenzintervalle der Odds Ratios extrem weit werden. So errechnet sich beim Nachtwert >0,4uT
fiir die 0-4-jahrigen zwar ein sehr hohes Odds Ratio von 14,9, das zudem statistisch signifikant ist (p-
Wert: 0,04), das Konfidenzintervall reicht allerdings von 1,20 bis 185 und die Berechnungen beruhen
auf nur drei exponierten Fillen (1,0%) und einer exponierten Kontrolle (0,2%). Das entsprechende
Odds Ratio fiir die 5-14-jahrigen liegt bei 2,62 (95%-KI: 0,30-22,9) und ist statistisch nicht signifikant
(p-Wert: 0,38). Aufgrund der statistischen Unsicherheit in den Daten diirfen die nominell sehr hohen
Odds Ratios nicht iiberbewertet werden, allerdings ist zu beobachten, daB im Einklang mit den
Analysen des Gesamtkollektivs (s.a. 3.6) fiir beide Altergruppen und beide Geschlechter die Odds
Ratios bei 20,4uT hoher liegen als die bei einem Cutpoint von 20,2uT.

Tabelle 3.7.1. Analysen nach Alter und nach Geschlecht

nur 0-4-jahrige nur 5-14-jihrige
<0,2uT >0,2uT <0,2uT >0,2uT
Median 24h-Messung Kinderzimmer
Fille 285 5 220 4
Kontrollen 629 6 654 12
OR (95%-KI)* 1,00 2,10 (0,59-7,40) 1,00 1,20 (0,35-4,12)
Nachtwert (Median 22 bis 6 Uhr)
Fille 283 7 219 5
Kontrollen 631 4 658 8
OR (95%-KI)* 1,00 4,48 (1,20-16,7) 1,00 2,45 (0,70-8,58)
nur Jungen nur Miadchen
Median 24h-Messung Kinderzimmer
Fille 298 6 207 3
Kontrollen 767 12 516 6
OR (95%-KI)* 1,00 1,57 (0,53-4,68) 1,00 1,45 (0,35-6,04)
Nachtwert (Median 22 bis 6 Uhr)
Fille 296 8 206 4
Kontrollen 771 8 518 4
OR (95%-KI)* 1,00 3,44 (1,10-10,8) 1,00 2,88 (0,69-12,0)

* adjustiertes Odds Ratio unter Beriicksichtigung von Alter, Geschlecht, Geburtsjahr, Sozialstatus, Gebietstyp
und Studienzugehorigkeit

Leukiimischer Subtyp

In Tabelle 3.7.2 sind die an einer akuten lymphatischen Leukdmie (ALL) erkrankten Kinder der
Gesamtheit aller Kontrollen gegeniibergestellt. Die adjustierten Odds Ratios liegen fiir ALL separat
etwas hoher als fiir alle Leukdmietypen zusammen. Bedeutsame Unterschiede sind allerdings nicht
festzustellen. Auf der Basis von 9 exponierten Fallen (2,0%) und 18 exponierten Kontrollen (1,4%)
ergibt sich fiir den Median {liber 24h =0,2uT ein statistisch nicht signifikant erhohter Risikoschétzer
von 1,81 (p-Wert: 0,18). Beim Nachtwert >0,2uT, hier sind 11 Félle (2,4%) und 12 Kontrollen (0,9%)
exponiert, ist die Erhohung des Odds Ratios statistisch signifikant (p-Wert: <0,01), die Stirke der
Assoziation ist 3,36. Aus Tabelle 3.7.2 geht auch hervor, dal} alle 9 auf Basis des Medians iiber 24h
erkrankten Kinder eine ALL hatten, kein an einer anderen Leukdmieform erkranktes Kind (n=62) war
gegeniiber einem 24h-Median >0,2uT exponiert. Beim Nachtwert >0,2uT hatten 11 Kinder eine ALL
und nur ein Kind eine akute myeloische Leukdmie (AML).
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Tabelle 3.7.2. Analysen nach leukdmischem Subtyp

<0,2uT >0,2uT <0,1pT  0,1-<0,2uT 0,2-<0,4pT >0,4uT
nur ALL
Median 24h-Messung Kinderzimmer
Fille 443 9 417 26 6 3
Kontrollen 1283 18 1210 73 15 3
OR (95%-KI)* 1,00  1,81(0,76-434) | 1,00 1,04 (0,64-1,70) 1,36 (0,50-3,69) 6,24 (0,85-45.8)
Nachtwert (Median 22-6 Uhr)
Fille 441 11 411 30 6 5
Kontrollen 1289 12 1219 70 8 4
OR (95%-KI)* 1,00 3,36(1,35-837)| 1,00  1,48(0,92-2,39) 2,49 (0,80-7,73) 6,19 (1,29-29,7)

* adjustiertes Odds Ratio unter Beriicksichtigung von Alter, Geschlecht, Geburtsjahr, Sozialstatus, Gebietstyp
und Studienzugehorigkeit

Aufgrund der geringen Anzahl exponierter Kinder wird auf eine Aufteilung in Subtypen der ALL (s.a.
Tabelle 3.5.2) verzichtet. Eine Berechnung von Odds Ratios separat fiir die an AML erkrankten
Kinder ist ebenfalls nicht sinnvoll. Fiir kein Kind mit AML wurde ein 24h-Median >0,2uT gemessen.
Allerdings umfaite diese Diagnosegruppe nur 62 Kinder, so daf} auch statistisch gesehen nur 1,1 Félle
in dieser Erkrankungsgruppe erwartet wurden. Beim Nachtwert >0,2uT hatte ein Kind eine AML
gegeniiber 1,4 erwarteten Féllen.

Zeitpunkt der Exposition

Wie in Kapitel 2.1 eingefiihrt, wurde in der EMF II-Studie die Messung ausschlieBlich in der vom
Kind vor Diagnosestellung bzw. dem Referenzdatum am langsten bewohnten Wohnung durchgefiihrt.
Dies ist im Sinne eines Konzeptes einer lebenslangen kumulativen Exposition, beriicksichtigt aber
nicht, in welchem Zeitraum vor der Diagnose die Exposition stattgefunden hat. Auch wenn vermutet
wird, dafl die Zeit zwischen Exposition und Ausbruch der Erkrankung eher kurz ist, ist iiber die
Latenzzeiten von Leukdmien im Kindesalter wenig bekannt (Pui, 1995; Little, 1999). In Anbetracht
der Unsicherheit iiber den wirklich &tiologisch relevanten Zeitraum fiithrten wir auch Analysen fiir
andere Wohnzeitrdume durch. Tabelle 3.7.3 zeigt die adjustierten Odds Ratios fiir die Subgruppe der-
jenigen Kinder, bei denen die am ldngsten bewohnte Wohnung gleichzeitig die ein Jahr vor Diagnose-
stellung bewohnte Wohnung war, und fiir diejenigen Familien, die zum Zeitpunkt der Geburt bereits in
der insgesamt am lédngsten bewohnten Wohnung lebten. Die Odds Ratios weichen nur wenig von den
in Tabelle 3.6.1 fiir die Hauptfragestellung gezeigten Risikoschitzern ab, sind in der Regel sogar
etwas hoher. Aufgrund der kleineren Studienpopulation sind die Konfidenzintervalle allerdings noch
weiter. Dal} diese Unterschiede zwischen der am ldngsten bewohnten Wohnung und der ein Jahr vor
Diagnosestellung bewohnten Wohnung eher gering sind, kommt nicht unerwartet. In knapp 95% aller
ein Jahr vor Diagnosestellung bewohnten Wohnungen wurde eine Messung vorgenommen, da die
Wohnung gleichzeitig auch iiber den ldngsten Zeitraum zwischen Geburt und Diagnose des Kindes
bewohnt wurde (s.a. Tabelle 3.1.3). Also wurde nur fiir 94 von 1,815 Teilnehmerfamilien in der ein
Jahr vor Diagnosestellung bewohnten Wohnung keine Messung durchgefiihrt. Bei der Seltenheit von
Magnetfeldern iiber 0,2uT wire es in der Tat iiberraschend, hétten wir mehr als 1-2 Wohnungen mit
diesen Feldstdrken verpafit. Ein EinfluB auf die Ergebnisse durch die Betrachtung eines anderen als
den von uns gewahlten Wohnzeitraum erscheint deshalb unwahrscheinlich.

Fiir 1.253 aller Teilnehmerfamilien (69,0%) reprasentieren unsere Messungen den gesamten Zeitraum
zwischen Geburt und Diagnose bzw. Referenzdatum. Hierbei handelt es sich fast ausschlieBlich um
Familien, die zwischen den beiden Ereignissen nicht umzogen. Fiir einige wenige Teilnehmer (n=12,
s.a. 3.1) wurden Messungen in mehreren Wohnungen durchgefiihrt, die dann insgesamt den ganzen
Zeitraum abdeckten. Fiir die Subgruppe dieser Teilnehmer, 349 Fille und 904 Kontrollen, sind die
Odds Ratios ebenfalls in Tabelle 3.7.3 dargestellt. Im Vergleich zur Hauptfragestellung (s.a. Tabelle
3.6.1) zeigen sich vor allem Unterschiede beim Nachtwert. Auf der Basis von 10 Féllen (2,9%) und 8
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Kontrollen (0,9%) errechnet sich bei einem Nachtwert 20,2uT ein statistisch signifikant erhdhtes Odds
Ratio von 4,35 (p-Wert: <0,01) mit einem Konfidenzintervall von 1,49 bis 12,8, das noch einmal
hoher liegt als der Risikoschétzer von 3,21 aus Tabelle 3.6.1. Auch bei der vierstufigen Einteilung des
Nachtwertes kommt der Trend noch etwas starker zum Ausdruck, die Odds Ratios fiir die Kategorien
0,1-<0,2uT, 0,2-<0,4uT und =0,4uT liegen bei 1,60 (p-Wert: 0,10), 3,07 (p-Wert: 0,07) und 15,6 (p-
Wert: 0,03).

Tabelle 3.7.3. Analysen fiir verschiedene Wohnzeitrdume

<0,2uT >0,2uT <0,1uT  0,1-<0,2uT 0,2-<0,4uT >0,4uT
Wohnung 1 Jahr vor Diagnosestellung bewohnt
Median 24h-Messung Kinderzimmer
Fille 486 9 453 33 7 2
Kontrollen 1209 17 1140 69 14 3
OR (95%-KI)" 1,00 1,78 (0,75-4.23) | 1,00 1,19 (0,75-1,88) 1,45(0,56-3,75) 6,08 (0,73-50,3)
Nachtwert (Median 22-6 Uhr)
Fille 484 11 450 34 7 4
Kontrollen 1215 11 1150 65 8 3
OR (95%-KI)* 1,00 3,38(1,33-8,59) | 1,00 1,50 (0,95-2,37) 2,40 (0,81-7,12) 9,24 (1,44-59,5)

Wohnung zum Zeitpunkt der Geburt bewohnt

Median 24h-Messung Kinderzimmer

Fille 379 7 356 23 5 2
Kontrollen 961 15 906 55 13 2

OR (95%-KI)* 1,00  1,55(0,58-4,12) 1,00 1,01 (0,59-1,72) 1,10(0,37-3,28) 11,3 (0,82-155)
Nachtwert (Median 22-6 Uhr)

Fille 376 10 352 24 7 3
Kontrollen 967 9 913 54 6 3

OR (95%-KI)* 1,00  3,45(1,25-9,53) | 1,00  1,34(0,79-2,29) 2,72 (0,83-8,91) 6,43 (0,96-43,2)

Wohnung fiir gesamten Zeitraum bewohnt

Median 24h-Messung Kinderzimmer

Fille 343 6 320 23 4 2
Kontrollen 891 13 842 49 11 2

OR (95%-KI)* 1,00 1,59 (0,55-4,59) 1,00 1,23 (0,71-2,14) 1,06 (0,32-3,56) 11,6 (0,83-160)
Nachtwert (Median 22-6 Uhr)

Fille 339 10 316 23 7 3
Kontrollen 896 8 849 47 6 2

OR (95%-KI)* 1,00  4,35(1,49-12,8) 1,00 1,60 (0,91-2,81) 3,07 (0,93-10,1) 15,6 (1,35-182)

* adjustiertes Odds Ratio unter Beriicksichtigung von Alter, Geschlecht, Geburtsjahr, Sozialstatus, Gebietstyp
und Studienzugehorigkeit

Insgesamt sind alle Ergebnisse aus Tabelle 3.7.3 mit denen der konfirmatorischen Analysen vergleich-
bar, so daf} sich kein Hinweis darauf ergibt, mit der Beschrankung auf die vor Diagnosestellung am
langsten bewohnte Wohnung eine ungliickliche Wahl getroffen zu haben.

Down-Syndrom

Beim Down-Syndrom handelt es sich um eine Chromosomenaberration, die meist als klassische
Trisomie des Chromosom 21 auftritt. In Einzelféllen kann es sich aber auch um eine Translokation
eines wesentlichen Stiickes des Chromosom 21 an ein anderes Chromosom handeln. Beide Formen
fiihren zu einer Fehlentwicklung fast sdmtlicher Organe und Gewebe, die langsamer wachsen, unreif
bleiben, schneller altern und Fehlbildungen aufweisen konnen. Das Down-Syndrom ist als starker
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Risikofaktor fiir Leukdmien im Kindesalter bekannt, wobei Kinder mit einem Down-Sydnrom 20 bis
30-mal haufiger an Leukdmie erkranken als andere Kinder (Little, 1999). In der Fallkontrollstudie in
Deutschland wurde sogar ein Odds Ratio von 55 beobachtet (Schiiz et al., 1999b).

Das Studienkollektiv der EMF II-Studie umfafit 10 Fille mit Down-Syndrom, darunter 6 mit einer
akuten lymphatischen Leukédmie (ALL) und 4 mit einer akuten myeloischen Leukdmie (AML), und
ein Kontrollkind mit Down-Syndrom. Ein Ausschlul3 dieser Teilnehmer aus den Auswertungen
reduziert die Studienbasis auf 504 Fille und 1.300 Kontrollen. Fiir diese reduzierte Studienpopulation
errechnet sich fiir den Median {iber 24h >0,2uT auf der Basis von 7 Féllen (1,4%) und 18 Kontrollen
(1,4%) ein adjustiertes Odds Ratio von 1,25 (95%-KI: 0,49-3,19). Bei einer vierstufigen Einteilung der
Exposition liegen die Odds Ratios fiir die Kategorien 0,1-<0,2uT und 0,2-<0,4uT jeweils relativ dicht
bei der Eins, wihrend fiir die hochste Kategorie das Odds Ratio mit 5,99 nominell recht hoch ist. Beim
Nachtwert ist ohne Kinder mit Morbus Down das adjustierte Odds Ratio von 2,75 statistisch
signifikant erh6ht (p-Wert: 0,03). Ein Nachtwert >0,2uT wurde hierbei fiir 10 Félle (2,0%) und 12
Kontrollen (0,9%) gemessen. Die einzelnen Ergebnisse im Sinne der konfirmatorischen Analysen (s.a.
2.1) zeigt Tabelle 3.7.4.

Tabelle 3.7.4. Analysen ohne Kinder mit Morbus Down

<02uT  >02uT | <0,1pT  0,1-<02uT  0,2-<0,4uT >0,4uT

nur Kinder ohne Morbus Down

Median 24h-Messung Kinderzimmer

Fille 497 7 466 31 4 3
Kontrollen 1282 18 1209 73 15 3

OR (95%-KI)* 1,00  1,25(0,49-3,19) 1,00 1,09 (0,68-1,73) 0,80 (0,26-2,51) 5,99 (0,81-44,2)
Nachtwert (Median 22-6 Uhr)

Fille 494 10 462 32 5 5
Kontrollen 1288 12 1218 70 8 4

OR (95%-KI)* 1,00  2,75(1,09-6,96) | 1,00 1,36 (0,86-2,15) 1,85 (0,57-6,07) 5,63 (1,17-27,0)

* adjustiertes Odds Ratio unter Beriicksichtigung von Alter, Geschlecht, Geburtsjahr, Sozialstatus, Gebietstyp
und Studienzugehorigkeit

Ein Vergleich der Tabellen 3.6.1 und 3.7.4 zeigt, daB ein Einbeziehen oder Weglassen der Kinder mit
Down-Syndrom Auswirkungen auf die Risikoschétzer hat. Dies liegt daran, daf} 2 im Sinne der Haupt-
fragestellung exponierte Kinder ein Down-Syndrom hatten. Dies bedeutet aber auch, dafl 2 der 10 an
Leukdmie erkrankten Kinder mit Down-Syndrom mit Magnetfeldern {iber >0,2uT exponiert waren.
Die Risikoschitzer aus Tabelle 3.7.4 sind niedriger als die fiir die Ausgangshypothesen ermittelten
Risikoschitzer (s.a. 3.6). Fiir den Median iiber 24h sinkt bei 20,2uT das adjustierte Odds Ratio von
1,55 auf 1,25. Bei einer vierstufigen Einteilung ist unterhalb von 0,4uT tiberhaupt kein Effekt mehr zu
sehen. Beim Nachtwert >0,2uT reduziert das Weglassen der Kinder mit Morbus Down das Odds Ratio
von 3,21 auf 2,75, dennoch ist in beiden Analysen die Erhéhung des Odds Ratios statistisch signifi-
kant. Bei der vierstufigen Einteilung sind die Odds Ratios fiir Expositionskategorien unter 0,4uT eben-
falls kleiner als in Tabelle 3.6.1. Die Anzahl der gegeniiber Magnetfeldern >0,4uT exponierten Kinder
ist im Vergleich zur Hauptfragestellung unverdndert und deshalb sind auch die Unterschiede in den
Risikoschitzern klein.

Da es sich bei den exponierten leukdmiekranken Kindern mit Down-Syndrom um je einen Jungen und
ein Médchen sowie um ein jiingeres und ein dlteres Kind handelt, sind die Subgruppenanalysen nach
Alter und Geschlecht aus 3.7.1 zwar ebenfalls niedriger nach Weglassen der Down-Syndrom-Kinder.
Da aber alle Subgruppen in gleicher Weise betroffen sind, bleiben die Tendenzen der Analysen
weitgehend unbeeinflullit. Welche Auswirkung die separate Betrachtung der Kinder mit Down-
Syndrom im Sinne der Hauptfragestellung der EMF II-Studie hat, wird in Kapitel 4.3 diskutiert.
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3.8 Explorative Analysen
Variation des Cutpoints

Fiir die EMF II-Studie legten wir a priori in Anlehnung an frithere Studien einen Cutpoint von 0,2uT
zur Unterteilung in Exponierte und Nicht-Exponierte fest (s.a. 2.1; Michaelis et al., 1998; NIEHS,
1998). Es ist jedoch mdglich, daB3 stirkere Assoziationen bei anderen Cutpoints vorliegen. Da die
Wahl des Cutpoints von 0,2uT nicht biologisch oder physikalisch abgesichert ist, sollte man durch
Variation des Cutpoints nach potentiell stirkeren Assoziation suchen.

Fiir Situationen, in denen man a priori keinen Cutpoint definieren mochte, schlagen Schulgen et al.
(1994) eine Methode vor, mit der systematisch ergebnisorientiert nach demjenigen Cutpoint gesucht
werden kann, bei dem der p-Wert des statistischen Tests minimal wird. Dieser minimale p-Wert wird
anschlieBend fiir die GroBe des Suchbereichs adjustiert. Liegt dieser korrigierte p-Wert dann unterhalb
der vorgegebenen Irrtumswalzmscheinlichkeit, in der Regel also unter 5%, ist das Odds Ratio bei dem
maximalselektierten Cutpoint™ unter Beriicksichtigung des multiplen Testens™ statistisch signifikant.
Vorteil dieses Verfahrens ist, dal man in einem definierten Bereich von Cutpoints die stérkste
Assoziation innerhalb dieses Bereiches auf statistische Signifikanz testen kann. Das Verfahren wurde
auch bereits in zwei Studien zu Kinderleukdmie und magnetischen Feldern eingesetzt (Olsen et al.,
1993; Michaelis et al., 1997).

Fiir die EMF II-Studie wurden als Suchbereich Cutpoints zwischen 0,15uT und 0,3uT festgelegt. Eine
Assoziation unterhalb 0,15puT wurde noch von keiner Studie berichtet und erschien somit als sehr
unwahrscheinlich. Fiir Cutpoints oberhalb 0,3uT lagen nur geringe Fallzahlen vor und zudem sollte
bei der Beriicksichtigung hoherer Cutpoints nicht mehr dichotomisiert, sondern mehrstufig klassifi-
ziert werden. Beim Median der 24h-Messung im Kinderzimmer lagen 96,6% aller MeB3werte unterhalb
0,15uT und 99,5% unterhalb 0,3uT. Die entsprechenden Gréflen der empirischen Verteilung fiir den
Nachtwert waren 96,9% bei <0,15uT und 99,3% bei <0,3uT.

Der maximalselektierte Cutpoint fiir den Median der 24h-Messung liegt bei 0,23uT. Auf der Basis von
8 Fillen (1,6%) und 12 Kontrollen (0,9%) errechnet sich ein Odds Ratio von 2,27 mit einem p-Wert
von 0,10. Da bereits der minimale p-Wert auf dem 5%-Niveau nicht statistisch signifikant ist, wird
keine Adjustierung nach dem Suchbereich vorgenommen. Fiir den Nachtwert hingegen ist der
minimale p-Wert statistisch signifikant. Er liegt bei 0,2uT, was bedeutet, daf3 die stdrkste Assoziation
fiir den a priori definierten Cutpoint beobachtet wurde (s.a. 3.6). Der minimale p-Wert ist <1% (exakt
bei: 0,0098) und ist konstant fiir Cutpoints zwischen 0,199uT und 0,204pT. Nach der Korrektur fiir
den Suchbereich ergibt sich ein p-Wert von 0,07. Insgesamt zeigt sich, dal die Wahl des Cutpoints
innerhalb des Bereiches von 0,15uT bis 0,3uT das Ergebnis der Studie nur wenig beeinflufit.

Einflufigrofien

Im folgenden soll zuerst der Einflu3 derjenigen Faktoren untersucht werden, die a priori als mogliche
Storfaktoren definiert wurden und deren Assoziation mit dem Auftreten magnetischer Felder >0,2uT
bereits in den Pradiktorenanalysen dargestellt wurde (s.a. 2.4 und 3.3). Hierbei handelt es sich um das
durchschnittliche monatliche Familiennettoeinkommen, die Mobilitdt der Familie (Anzahl der Um-
ziige), die Jahreszeit der Messung und den Haustyp. Die Ergebnisse ausgewahlter Modelle sind in
Tabelle 3.8.1 dargestellt. Fiir die Definition der Kategorisierung der potentiellen Einflu3faktoren sei
auf Kapitel 2.4 verwiesen.

! der maximalselektierte Cutpoint ist der; enige Cutpoint im Suchbereich, fiir den der minimale p-Wert beo-
bachtet wird

? wenn an denselben Daten mehrere Tests durchgefiihrt werden, kann das Risiko einer falschen Entscheidung
deutlich grofler sein als die vorgegebene Irrtumswahrscheinlichkeit (meist 5%); als Ausgleich muB fiir das
wiederholte Testen korrigiert (adjustiert) werden, damit das Gesamtniveau des Signifikanztests gewahrt wird
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Tabelle 3.8.1. Analysen unter Beriicksichtigung potentieller Stérfaktoren

Median 24h Nachtwert

<0,2uT >0,2uT <0,2uT >0,2puT
Konfirmatorische Analysen (Ergebnisse aus Tabelle 3.6.1)
Fille 505 9 502 12
Kontrollen 1283 18 1289 12
OR (95%-KI)* 1,00 1,55 (0,65-3,67) 1,00 3,21 (1,33-7,80)
Explorative Analysen unter Beriicksichtigung moglicher Storfaktoren
OR (95%-KI)’ 1,00 1,48 (0,62-3,54) 1,00 3,22 (1,32-7,85)
Modell 1: FE, STUD, GEBIET
OR (95%-KI)° 1,00 1,46 (0,61-3,50) 1,00 3,25 (1,33-7,97)

Modell 2: FE, STUD, GEBIET, HAUS,
JAHRZEIT, UMZUG

OR (95%-KI)’ 1,00 1,39 (0,58-3,33) 1,00 3,11 (1,27-7,61)
Modell 3: FE, STUD, HAUS
OR (95%-KI)® 1,00 1,49 (0,62-3,55) 1,00 3,21 (1,31-7,84)

Modell 4: SOZ; STUD, GEBIET,
HAUS, JAHRZEIT, UMZUG

OR (95%—KI)b 1,00 1,41 (0,59-3,38) 1,00 3,07 (1,26-7,50)
Modell 5: SOZ; STUD, HAUS

* adjustiertes Odds Ratio unter Beriicksichtigung von Alter, Geschlecht, Geburtsjahr, Sozialstatus, Gebietstyp
und Studienzugehorigkeit

® adjustiertes Odds Ratio unter Beriicksichtigung verschiedener Storgrofen; in der Darstellung wurden folgende
Abkiirzungen verwendet: FE (Familieneinkommen, dreistufig), STUD (Studienzugehdrigkeit, zweistufig),
GEBIET (Gebietstyp, dreistufig), HAUS (Haustyp, vierstufig), JAHRZEIT (Jahreszeit der Messung, dreistufig),
UMZUG (Anzahl der Umziige, dreistufig), SOZ (Sozialstatus, zweistufig)

Tabelle 3.8.1 zeigt fiinf alternative Berechnungsmodelle. In Modell 1 wurde der Sozialstatus durch das
Familiennettoeinkommen ersetzt, was ecine feinere Aufteilung nach sozialen Faktoren erlaubt.
Familien, die keine Angaben zu ihrem Einkommen machten, wurden der Baseline-Kategorie zugeord-
net, nachdem sich zeigte, da} die Zuordnung dieser Teilnehmer zu einer eigenen Kategorie zu keiner-
lei Anderungen der Risikoschitzer fithrten. Modell 2 vereint alle a priori fiir die Confounderanalysen
beriicksichtigten EinfluBgroBen in dem gleichen Regressionsmodell. Fiir das Modell 3 wurden nur
diejenigen Faktoren aus Modell 2 extrahiert, die dort den stirksten Einfluf} hatten (p-Werte <0,2). Die
Modelle 4 und 5 entsprechen den Modellen 2 und 3, nur daB} statt des Familiennettoeinkommens der
Sozialstatus beriicksichtigt wurde.

Insgesamt variieren die Odds Ratios mit den Modellen nur wenig. Fiir den Median der 24h-Messung
liegen die Odds Ratios allesamt etwas niedriger als in den konfirmatorischen Analysen, am niedrigsten
in Modell 3 mit 1,39 (p-Wert: 0,46). Die stirkste Einflugroe im logistischen Regressionsmodell ist
hierbei die Studienzugehorigkeit, nach der auch in den konfirmatorischen Analysen adjustiert wurde.
Der p-Wert der Studienzugehorigkeit ist 0,06. Einen stirkeren EinfluB} als der Median iiber 24h {ibt
auch das Familieneinkommen aus, hier insbesondere bei den hohen Einkommensklassen.

Anders stellt sich das fiir die Berechnungsmodelle fiir den Nachtwert dar. Hier liegen die Odds Ratios
zwischen 3,07 und 3,25 und somit sowohl niedriger als auch etwas hoher als in den konfirmatorischen
Analysen. Wichtig ist, da8 der statistisch signifikante Einflu des Nachtwerts in keinem Modell
verloren geht und selbst in Modell 5 mit einem p-Wert von 0,01 den stirksten und einzig signifikanten
EinfluB} im logistischen Regressionsmodell hat.

DaB eine Adjustierung nach dem Gebietstyp, der Anzahl der Umziige und der Jahreszeit der Messung
wenig EinfluB} auf die Risikoschitzer fiir eine Magnetfeldexposition hat, konnten wir bereits aufgrund
der Priadiktorenanalysen (s.a. 3.3) erahnen. In diesen Analysen war aber der Haustyp als starker
Préadiktor fiir Magnetfelder >0,2uT aufgefallen. In den Risikoanalysen hat der Haustyp allerdings nur
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wenig Einflul}, was daran liegt, dafl er zwar stark mit den Magnetfeldern assoziiert ist, nicht jedoch
stark genug mit dem Fallkontroll-Status der Teilnehmerfamilic. Das Familiennettocinkommen
hingegen ist sowohl mit dem Auftreten von Magnetfeldern >0,2uT assoziiert als auch mit dem
Fallkontroll-Status. Bei genauerer Betrachtung fallt allerdings auf, dal3 hohere Magnetfelder zwar
héufiger fiir die niedrigste Einkommensklasse gemessen wurden, allerdings nicht aufféllig seltener fiir
die hochsten Einkommenskategorien (s.a. Tabelle 3.3.1). Die Ungleichverteilung zwischen Féllen und
der Kontrollgruppe betrifft aber gerade die hohen Einkommensklassen, wahrend der Unterschied in
der niedrigsten Einkommensklasse minimal ist (s.a. Tabelle 3.5.1). Dies erklart, warum das Familien-
nettoeinkommen zwar ein starker Einflufaktor im logistischen Regressionsmodell ist, das Odds Ratio
fiir die Magnetfeldexposition allerdings dadurch nicht relevant beeinflufit wird.

Auch auf die mehrstufige Kategorisierung der magnetischen Felder hat die Einbindung weiterer mog-
licher Storfaktoren im Berechnungsmodell wenig Einflu3. Fiir Modell 4 beispielsweise ergeben sich
fiir den Median der 24h-Messung Odds Ratios von 1,16 (95%-KI: 0,73-1,83; 0,1-<0,2uT), 1,12 (95%-
KI: 0,41-3,04; 0,2-<0,4uT) und 5,26 (95%-KI: 0,69-40,2; >0,4uT) und fiir den Nachtwert von 1,44
(95%-KI: 0,92-2,28; 0,1-<0,2uT), 2,58 (95%-KI: 0,87-7,70; 0,2-0,4uT) und 5,33 (95%-KI: 1,09-26,0;
>0,4uT). Auch die stirkere Assoziation zwischen magnetischen Feldern 20,2uT wéhrend der Nacht
und Leukédmie bei den 0-4-jdhrigen bleibt in den alternativen Berechnungsmodellen erhalten. Das
Odds Ratio nach Modell 4 liegt mit 4,38 (95%-KI: 1,15-16,6, p-Wert: 0,03) nur wenig niedriger als in
der Subgruppenanalyse aus Tabelle 3.7.1.

Einflufl der Verkehrsdichte

Nach einer Hypothese von Pearson und Wachtel (Tagung der Bioelectromagnetics Society, 1999) ist
die Verkehrsdichte als moglicher Storfaktor in Betracht zu ziehen. Falls die mit der Verkehrsdichte in
Zusammenhang stehende Luftverschmutzung (insbesondere durch Benzol und Diesel) das Risiko fiir
Kinder erhoht, an einer Leukédmie zu erkranken, und falls die Verkehrsdichte in denjenigen Gegenden
besonders hoch ist, wo auch magnetische Felder =0,2uT haufiger auftreten, dann konnte die Luft-
verschmutzung durch Verkehr der kausale Faktor hinter einer Assoziation zwischen Kinderleukdmie
und magnetischen Feldern sein. Die Hypothese wurde bisher mit Daten aus dem Raum Denver
iiberpriift und nutzte die Informationen friitherer Fallkontrollstudien zu Leukdmien im Kindesalter und
magnetischen Feldern (Savitz et al., 1988) bzw. hohem Verkehrsaufkommen (Savitz und Feingold,
1989; Pearson et al., 2000). In den USA fiel auf, dal Trassen von Hochspannungsleitungen oft parallel
zu vielbefahrenen Stralen verliefen. Die fiir die EMF II-Studie erhobenen Daten erlauben die
Uberpriifung dieser Hypothese. Allerdings gibt es unserer Meinung nach einige Punkte gegen die
Hypothese des Confounding durch das Verkehrsaufkommen einzuwenden: 1) Eine Assoziation
zwischen Luftverschmutzung durch Verkehr und Leukidmien im Kindesalter ist nicht eindeutig belegt
und die Mehrheit der Studien beobachtete keinen auffilligen Zusammenhang (Little, 1999). Die
Studie, die bisher eine der stérksten Assoziationen beobachtete (Savitz und Feingold, 1989), wurde in
genau dem Studiengebiet durchgefiihrt, das von Pearson und Wachtel zur Uberpriifung ihrer
Hypothese herangezogen wurde. Inzwischen versuchten die Forscher, ihre Ergebnisse mit Hilfe einer
dhnlichen Studie in Los Angeles zu reproduzieren (London et al., 1991), fanden dort aber nur eine
schwache Bestitigung ihrer Vermutung (Tagung der Bioelectromagnetics Society, 2000). 2) Um als
Confounder zu wirken, darf ein Faktor nicht nur moderat mit Leuk&dmieerkrankungen im Kindesalter
assoziiert sein, sondern die Assoziation mufB} sehr stark sein. Simulationsrechnungen weisen darauf
hin, dal ein potentieller Confounder als Erkliarung der Assoziation zwischen EMF und Kinder-
leukémie selbst in der Gro3enordnung eines 3 bis 5-fachen Risikos fiir Leukdmien bei Kindern assozi-
iert sein miiite. Dies scheint aufgrund der heutigen Datenlage fiir die mit dem Verkehrsaufkommen
verbundene Luftverschmutzung unwahrscheinlich (Little, 1999). 3) Zwar ist in unserer Studie das
Auftreten von Magnetfeldern =0,2uT mit der Verkehrsdichte assoziiert (s.a. 3.3), diese Assoziation
beruht allerdings im Gegensatz zu den amerikanischen Untersuchungen nicht auf der Parallelitdt von
Hochspannungsleitungstrassen und Highways, sondern vielmehr auf dem in Deutschland stirkeren
innerstédtischen Verkehr. Insofern ist es eine Einschrankung unserer Auswertung, daf3 das, was wir in
Stddten wie Koln, Frankfurt oder Miinchen als hohes Verkehrsaufkommen bezeichnen, noch eine
andere Dimension hat als eine hohe Verkehrsdichte in Denver oder Los Angeles.
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Die Kategorisierung der Verkehrsdichte wurde von den MefBteams vorgenommen (s.a. 3.3). Hierbei
wurde die Verkehrsdichte nach drei unterschiedlichen Gesichtspunkten beurteilt, ndmlich nach der
Anzahl der Spuren, dem Typ der Strae und dem von der StraBBe ausgehenden Verkehrsldrm. Die
gleichen Fragen wurden den Eltern auch wihrend der Durchfiihrung der Fallkontroll-Studien gestellt.

Um als Confounder zu wirken, mull die Verkehrsdichte a) mit dem Auftreten von Magnetfeldern
>0,2uT und b) mit dem Fallkontrollstatus der Familie assoziiert sein, d.h. bei den Fillen muf} eine
hohere Verkehrsdichte beobachtet werden als bei den Kontrollen. Die Pradiktorenanalysen aus Kapitel
3.3 ergaben fiir Anforderung a eine ausgeprigte Assoziation, die allerdings teilweise durch den
Haustyp erklart werden konnte. Die Verteilung der Verkehrsdichte nach Féllen und Kontrollen, also
Anforderung b, zeigt Tabelle 3.8.2. Wie hier zu sehen ist, ist eine stirkere Verkehrsdichte bei Féllen
und Kontrollen gleich hiufig. Damit ist nicht zu erwarten, da3 eine Beriicksichtigung der Verkehrs-
dichte als Storgrofe einen EinfluB auf die Risikoschitzer fiir die Magnetfeldexposition hat. Diese
Erwartung bestitigen auch die entsprechenden Berechnungen der logistischen Regressionsmodelle. So
bleibt zum Beispiel bei Beriicksichtigung der Verkehrsdichte nach Typ III das adjustierte Odds Ratio
fiir den Median der 24h-Messung mit 1,55 exakt gleich wie in den konfirmatorischen Analysen (s.a.
Tabelle 3.6.1), nur das Konfidenzintervall wird wegen der Integration einer weiteren Variablen im
Modell etwas weiter (95%-KI: 0,65-3,69). Das Odds Ratio fiir die Verkehrsdichte Typ III liegt in
diesem Modell bei 0,99 (95%-KI: 0,79-1,23). Auch fiir die anderen Verkehrsdichteschétzer (Typ I und
Typ I) bleiben die Odds Ratios der konfirmatorischen Analysen weitgehend unbeeinfluflit. Alle
Verdnderungen im Vergleich zur Hauptfragestellung, die allerdings nicht mehr als 0,1 betragen, sind
auf die fehlenden Angaben bei den Verkehrsdichteschétzern zurlickzufithren (s.a. Tabelle 3.8.2).
Werden diese fehlenden Werte der Baseline-Kategorie (d.h. wenig Verkehr) zugeordnet, sind die
Unterschiede sehr gering. Auf eine Einzeldarstellung wird deshalb in diesem Bericht verzichtet.

Tabelle 3.8.2. Schétzer der Verkehrsdichte unterteilt nach Féllen und Kontrollen

Fille Kontrollen p-Wert
(n=514) (n=1301)

Verkehrsdichte (Typ I)*

<2 Spuren; 22 Spuren >200m 433 (92,3%) 1,108 (91,2%)

>2 Spuren <200m 36 (7,7%) 108 (8,8%)

Ohne Angabe 45 85 0,43
Verkehrsdichte (Typ IT)*

Niedrig 256 (50,8%) 651 (51,5%)

Hauptstra3e im Dorf 57 (11,3%) 143 (11,3%)

Innerstddtischer Verkehr 109 (21,6%) 269 (21,3%)

Autobahn, Bundesstraf3e 82 (16,3%) 202 (16,0%) 0,99

Ohne Angabe 10 36
Verkehrsdichte (Typ IIT)*

wenig Larm durch Verkehr 258 (51,2%) 657 (51,2%)

viel Larm durch Verkehr 246 (48,8%) 625 (48,8%) 0,79

Ohne Angabe 10 19

* Abweichungen zu Tabelle 3.3.1 ergeben sich daraus, daf3 die Pradiktorenanalysen messungsbezogen und die
Risikoanalysen teilnehmerbezogen durchgefiihrt wurden

Denkbar ist auch, dafl die Verkehrsdichte nicht als Confounder in einer Assoziation zwischen magne-
tischen Feldern und Leukdmieerkrankungen bei Kindern wirkt, sondern vielmehr eine Koexistenz
beider Faktoren das Leukdmierisiko erh6ht. Auch diese Variante wurde von Pearson und Wachtel
(Tagung der Bioelectromagnetics Society, 2000) in Betracht gezogen und sie beobachteten bei der
Aufarbeitung der Studiendaten von Savitz et al. (1988), dal das Leukémierisiko fiir diejenigen Kinder
am hochsten war, deren Haus nach der hochsten Wire Code Kategorie klassifiziert wurde (s.a. 2.2,
Expositionserfassung) und wo zudem tédglich mehr als 20.000 Fahrzeuge das Haus passierten. Die
Risikoschitzer fiir Kinder, die bei normalem Verkehrsaufkommen in Hausern der hochsten Wire Code
Kategorie lebten, und fiir Kinder, die in Hausern niedrigerer Wire Code Kategorien an vielbefahrenen
Stralen wohnten, waren nur wenig erhoht im Vergleich zu Kindern, die weder gegeniiber
magnetischen Feldern noch hohem Verkehr exponiert waren. Man konnte sich vorstellen, daf3 in dieser
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Kombination Benzol als krebsinitiierender Faktor und magnetische Felder als krebspromovierender
Faktor operieren. Dies ist aber nur Spekulation und soll im folgenden mit unseren Daten iliberpriift

werden.

Tabelle 3.8.3. Analysen unter Beriicksichtigung der Verkehrsdichte

Wenig Verkehr Viel Verkehr Wenig Verkehr Viel Verkehr
<0,2uT <0,2uT >0,2uT >0,2puT
Median 24h-Messung und Verkehrsdichte Typ I
Fille 472 33 6 3
Kontrollen 1,180 103 13 5
OR (95%-KI)" 1,00 0,84 (0,55-1,30) 1,58 (0,55-4,52) 1,41 (0,32-6,23)

Nachtwert und Verkehrsdichte Typ I"

Fille 471 31 7 5
Kontrollen 1,183 106 10 2
OR (95%-KI)* 1,00 0,78 (0,50-1,21) 2,57 (0,89-7,45) 5,07 (0,93-27,6)

Median 24h-Messung und

Verkehrsdichte Typ III°

Falle 263 242 5 4
Kontrollen 673 610 3 15
OR (95%-KI)* 1,00 1,01 (0,81-1,26) 5,20 (1,11-24,4) 0,82 (0,25-2,65)

Nachtwert und Verkehrsdichte Typ III”

Fille 263 239 5 7
Kontrollen 672 617 4 8
OR (95%-KI)* 1,00 0,99 (0,79-1,23) 5,94 (1,28-27,6) 2,30 (0,76-6,90)

* bei Verkehrsdichte Typ I entspricht wenig Verkehr der Kategorie <2 Spuren oder 22 Spuren in >200m Ent-
fernung und viel Verkehr der Kategorie >2 Spuren in <200m Entfernung; fehlende Angaben zur Verkehrsdichte
wurden unter wenig Verkehr beriicksichtigt

® bei Verkehrsdichte Typ III entspricht wenig Verkehr der Kategorie wenig Larm durch Verkehr und viel
Verkehr der Kategorie viel Larm durch Verkehr

Tabelle 3.8.3 zeigt die Odds Ratios fiir einen aus Magnetfeld und dichotomen Verkehrsdichteschitzern
gebildeten Expositionsfaktor. Die Vergleichsgruppe sind Kinder, bei denen weder eine vielbefahrene
Strale in Hausndhe vorbeifiihrte, noch ein Magnetfeld >0,2uT gemessen wurden. Die Odds Ratios
sind unauffillig, teilweise sogar leicht erniedrigt fiir Kinder, die nur in der Néhe einer vielbefahrenen
StraBBe lebten. Die hochsten Odds Ratios, teilweise statistisch signifikant, zeigen sich fiir Kinder, fiir
die Magnetfelder >0,2uT gemessen wurden und die nicht in der Nihe einer vielbefahrenen Stral3e
lebten. Die Odds Ratios fiir viel Verkehr und hohere Magnetfelder sind statistisch nicht signifikant.
Unsere Studie unterstiitzt die Hypothese der Co-Promotion somit nicht.

Die in diesem Abschnitt dargestellten Ergebnisse sind allerdings mit Vorsicht zu interpretieren. Zum
einen wird iiber die Anzahl der Spuren, den StraBentyp oder den Verkehrsldrm die Verkehrsdichte
iiber ein Hilfskonstrukt geschétzt, wobei die Verkehrsdichte ja selbst nur ein Stellvertreter fiir den
eigentlich interessierenden Faktor ist, ndmlich die mit dem Verkehrsaufkommen verbundene Luftver-
schmutzung. Der interessierende Faktor wird demzufolge nur sehr vage beschrieben. Zweitens wurde
die Verkehrsdichte durch die MeBteams teilweise viele Jahre spéter als der &tiologisch interessierende
Zeitraum geschitzt. Dieses Problem, das ja auch bei den Magnetfeldmessungen besteht (s.a. 4.1), ist
bei der Verkehrsdichte besonders bedeutend, da das Verkehrsaufkommen seit Jahren kontinuierlich
zunimmt und StraBenbau sowie Verkehrsfiihrung meist in kleinen Zeitabstinden Anderungen unter-
worfen sind. Relevante Anderungen mit der Zeit sind beim Verkehrsaufkommen demzufolge wahr-
scheinlicher und héufiger als bei der Energieversorgung.
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3.9 Einbeziehung der Magnetfeldmessungen bei 16 2/3 Hz

Bisher wurde in keiner epidemiologischen Studie der Magnetfeldanteil bei 16 2/3 Hz beriicksichtigt.
Diese Frequenz wird in Deutschland von der Deutschen Bundesbahn fiir den Betrieb elektrifizierter
Ziige genutzt. AuBer in Deutschland spielt diese Frequenz nur noch in der Schweiz, in Osterreich, in
Norwegen und in Schweden eine Rolle, in anderen europdischen Landern erfolgt der Zugbetrieb mit
Gleichstrom oder bei 50 Hz (Brauner, 1996). Die Bahnenergieversorgung ist zentral und erfolgt tiber
ein bahneigenes Netz aus Hochspannungsleitungen mit entsprechenden Kraftwerken, Umspannwerken
und Transformatoren, da die Fahrleitungsspannung bei 15 kV liegt. Potentiell sind also die gleichen
Feldquellen vorhanden wie bei der 50 Hz-Energieversorgung, zudem sind die Bahnlinien selbst eine
mogliche Feldquelle. Erkenntnisse liber die Relevanz der umweltbedingten 16 2/3 Hz-Magnetfelder
liegen nicht in verdffentlichter Form vor.

In der EMF II-Studie wurden 16 2/3 Hz-Magnetfelder fiir 489 Félle und 1.240 Kontrollen gemessen
(Schiiz et al., 2000b). Nimmt man die Messungen der Kontrollgruppe (1.252 Messungen fiir 1.240
Teilnehmer) als reprisentativ fiir die Allgemeinbevdlkerung an (s.a. 3.2, 3.3), so zeigt sich, daB} die
Magnetfeldstirken bei 16 2/3 Hz insgesamt sehr niedrig liegen. In der Hilfte aller 1.252 Wohnungen
wurde als medianes Magnetfeld nur 0,002uT (=2nT) oder weniger gemessen, wobei das an die
Darstellungsgrenzen der MeBinstrumente stiel. In Dreiviertel aller Wohnungen lag das mediane
Magnetfeld bei 0,005uT oder darunter. Nur in 7 Wohnungen wurde ein Median >20,2uT gemessen, das
entspricht 0,6% aller Kontrollwohnungen. Der maximale Median iiber 24h lag bei 0,426puT und war
gleichzeitig der einzige MeBwert >0,4uT. Fat man die Magnetfeldstirken bei 16 2/3 Hz und bei 50
Hz zusammen, so ergibt sich fiir Magnetfelder >0,2uT eine Gesamtpravalenz von 2,2% (95%-KI:
1,4%-3,0%).

Bei einer teilnehmerbezogenen Aufarbeitung der Messungen, d.h. nach einer Zusammenfassung von
Mehrfachmessungen fiir denselben Teilnehmer und nach dem Ausschluf nicht relevanter Messungeﬁ
(Feldquelle wurde erst nach Diagnosestellung bzw. dem entsprechenden Referenzdatum installiert)™,
ergibt sich ein medianes Magnetfeld >0,2uT fiir 3 Fille (0,6%) und 6 Kontrollen (0,2%). Das daraus
errechnete adjustierte Odds Ratio ist 1,93 (95%-KI: 0,42-9,01) und somit statistisch nicht signifikant
erhoht (p-Wert: 0,40). Mediane 16 2/3 Hz-Magnetfelder wihrend der Nacht wurden fiir nur 2 Félle
(0,4%) und 3 Kontrollen (0,2%) gemessen. Das adjustierte Odds Ratio ist 1,71 (95%-KI: 0,23-12,5).
Tabelle 3.9.1 zeigt die Odds Ratios fiir eine bei 0,2uT dichotomisierte Exposition und fiir eine auf der
empirischen Verteilung der MeBwerte beruhenden Vierstuﬁﬁn Klassifikation mit Cutpoints, die in
etwa bei 50%, 90% und 95% der Magnetfeldverteilung liegen= Wie in Tabelle 3.9.1 zu sehen ist, sind
die entsprechenden Cutpoints dieser Einteilung allerdings so niedrig, dall diese Form der Auswertung
praktisch keine Relevanz hat. Die magnetfeldverursachenden Quellen der 9 in Tabelle 3.9.1 gezeigten
Wohnungen mit medianen Magnetfeldern >0,2uT waren Bahnlinien (5x, jeweils 50m oder dichter an
der Wohnung), Hochspannungsfreileitungen der Bundesbahn (3x, in 30 bis 150m Entfernung zur
Wohnung) und einmal ein Bahnhof in 15m Entfernung.

Bei der Zusammenfassung der Magnetfeldstirken bei 16 2/3 Hz und 50 Hz in einer gemeinsamen
Risikoschitzung gingen wir auf zwei Weisen vor. Bei der ersten Methode klassifizierten wir Kinder
als exponiert, bei denen entweder das Magnetfeld bei 16 2/3 Hz oder das bei 50 Hz oder beide 20,2uT
waren. Andere Kinder klassifizierten wir als nicht exponiert. Fiir den Median iiber 24h ergab sich auf
der Basis von 11 exponierten Féllen (2,2%) und 24 exponierten Kontrollen (1,9%) ein nicht statistisch
signifikant erhohtes Odds Ratio von 1,53 (95%-KI: 0,71-3,33; p-Wert: 0,28), das nur wenig von der
Hauptfragestellung auf Basis der 50 Hz-Magnetfelder abweicht (s.a. Tabelle 3.6.1). Auch beim Nacht-
wert dndert sich im Vergleich zu den konfirmatorischen Analysen wenig: 13 exponierte Félle (2,7%)

! fiir eine Fallfamilie wurde ein medianes Magnetfeld >0,2uT gemessen, die magnetfeldverursachende Bahnlinie
aber erst Jahre nach der Diagnosestellung in Betrieb genommen; bei zwei Familien von Kontrollkindern, die vor
dem Referenzdatum fiir gleich lange Zeitrdume in 2 verschiedenen Wohnungen wohnten, wurde in einer der
beiden Wohnungen ein medianes Magnetfeld >0,2uT gemessen, der gemittelte MeBwert flir den gesamten
MeBzeitraum lag aber jeweils niedriger als 0,2uT

% aufgrund von vielen Messungen mit gleich niedrigen Mefwerten im unteren Bereich der empirischen
Verteilung konnten die Quantilgrenzen bei der Kategorisierung nicht genau eingehalten werden; so betragt z.B.
das 50%-Quantil aller Messungen 2nT, aber nur etwa 40% aller Messungen waren <2nT
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und 14 exponierte Kontrollen (1,1%) ergeben ein Odds Ratio von 2,91 (95%-KI: 1,24-6,80; p-Wert:
0,01). Bei der zweiten Methode wurden die MeBBwerte der Magnetfelder den Grenzwerten der 26.
Verordnung zur Durchfiihrung des Bundes-Immissionsschutzgesetzes gegeniibergestellt (ICNIRP,
1998). Demzufolge wurde der Anteil des Magnetfeldes bei 16 2/3 Hz am Grenzwert von 300uT
ermittelt und der Anteil des Magnetfeldes bei 50 Hz am Grenzwert von 100uT. Daraufhin wurden die
beiden Anteile addiert. Fiir diese kombinierten Werte wurde bestimmt, ob sie kleiner oder groBer
gleich 1/500 der Grenzwerte sind (flir die zweistufige Expositionseinteilung), oder ob sie in die
Kategorien <1/1.000, 1/1.000 bis kleiner 1/500, 1/500 bis kleiner 1/250 oder >1/250 der Grenzwerte
fallen (vierstufige Expositionseinteilung). Die adjustierten Odds Ratios nach dieser Methode sind fiir
den Median iiber 24h und fiir den Nachtwert in Tabelle 3.9.2 dargestellt. Auch hier korrespondieren
die Ergebnisse gut mit der Hauptfragestellung (s.a. 3.6). Erhohte Odds Ratios sind vor allem fiir die
Kategorie >1/250 des Grenzwertes zu sehen, was bei 50 Hz genau 0,4uT entspriche. Tabelle 3.9.2
umfalt ausschlieBlich Teilnehmer, fiir die MeBwerte bei beiden Frequenzen vorlagen.

Tabelle 3.9.1. Analysen fiir 16 2/3 Hz-Magnetfelder

<0,2uT >0,2uT <0,002uT 0,002-<0,021uT 0,021-<0,044pT >0,044uT

Median 24h-Messung Kinderzimmer

Fille 486 3 203 244 25 17
Kontrollen 1.234 6 531 573 64 72
OR (95%-KI)* 1,00 1,93 (0,42-9,01) 1,00 1,17 (0,92-1,49) 1,10 (0,65-1,85) 0,66 (0,37-1,18)

Nachtwert (Median 22-6 Uhr)

Fille 487 2 215 232 28 14
Kontrollen 1.237 3 559 550 56 75
OR (95%-KIy* | 1,00  1,71(023-12,5) | 1,00  1,14(0,90-1,45) 1,41 (0,84-2,37) 0,50 (0,27-0,91)

* adjustiertes Odds Ratio unter Beriicksichtigung von Alter, Geschlecht, Geburtsjahr, Sozialstatus, Gebietstyp
und Studienzugehorigkeit

Tabelle 3.9.2. Odds Ratios fiir 16 2/3 Hz- und 50 Hz-Magnetfelder in Relation zu den
Grenzwerten bei 300uT (16 2/3 Hz) und 100uT (50 Hz)

<1/500 >1/500 <1/1.000  1/1.000-<1/500 _ 1/500-<1/250 >1/250
Median 24h-Messung Kinderzimmer
Fille 480 9 441 39 5 4
Kontrollen 1.220 20 1.138 82 17 3

OR (95%-KIy* | 1,00  1,37(0,58-321) | 1,00  1,32(0,87-2,03) 0,89 (0,32-2,52) 6,74 (0,99-45.8)

Nachtwert (Median 22-6 Uhr)

Fille 478 11 444 34 6 5
Kontrollen 1.229 11 1.158 71 8 3
OR (95%-KI)* 1,00 3,10 (1,22-7,91) 1,00 1,42 (0,90-2,23) 2,02 (0,65-6,26) 8,95 (1,47-54,6)

* adjustiertes Odds Ratio unter Beriicksichtigung von Alter, Geschlecht, Geburtsjahr, Sozialstatus, Gebietstyp
und Studienzugehorigkeit

Insgesamt haben die 16 2/3 Hz-Magnetfelder nur wenig Einflul in den Risikoanalysen. Dies ist
aufgrund der Seltenheit von héheren 16 2/3 Hz-Magnetfeldern nicht iiberraschend, insbesondere wenn
man statt den absoluten MeBwerten das Verhéltnis der MeBwerte zum Grenzwert betrachtet. Die Odds
Ratios fiir 50 Hz-Magnetfelder verdndern sich durch die gleichzeitige Beriicksichtigung der 16 2/3 Hz-
Magnetfelder kaum.
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3.10 Gepoolte Auswertungen

Im Design der EMF II-Studie war vorgesehen, die Daten mit den vorangegangenen EMF-Studien in
Niedersachsen (Michaelis et al., 1997) und Berlin (Michaelis et al., 1998) zusammenzufassen. Deshalb
wurde insbesondere beim MeBprotokoll auf Einheitlichkeit geachtet. Dennoch bestehen zwischen der
neuen und den beiden fritheren Studien zwei Unterschiede: 1) wéhrend bei den fritheren Studien fiir
alle Messungen EMDEX-II-Gerite eingesetzt wurden, kam bei der EMF II-Studie der Field Watcher
FW2a zum Einsatz, 2) bei den Studien in Niedersachsen und Berlin war der Zeitraum zwischen dem
Diagnosedatum bzw. Referenzdatum kiirzer als in der EMF II-Studie. Der erste Unterschied hat
mehrere Konsequenzen. Wihrend das EMDEX-II MeBwerte alle 15 Sekunden aufnimmt und einen
MefBwert von 40 bis 800 Hz mif3t, nimmt der FW2a sekiindlich neue Werte auf und mif3it gezielt bei 50
Hz. In der Berlin-Studie wurde der Median jedoch auch in seinen 50 Hz und harmonischen Anteil
zerlegt erfafit und es zeigte sich, dal der Magnetfeldanteil bei anderen Frequenzen als 50 Hz meist
unterhalb der Darstellungsgrenzen des Melgerdtes oder zumindest niedriger als 5nT lag. Deshalb
erscheint es uns moglich, die MeBergebnisse fiir die gepoolte Auswertung zusammenzufassen,
allerdings sollte der Unterschied zur Kenntnis genommen werden. Eine wichtige Anmerkung vor der
Bewertung der gepoolten Ergebnisse ist auch: mit der zusammengefaliten Analyse werden die Daten
der hypothesengenerierenden Studie mit der konfirmatorisch ausgerichteten Studie vereinigt. Es sei
daran erinnert, daB3 sich der Ansatz, den Nachtwert in den Vordergrund der Auswertung zu stellen, erst
aus den explorativen Ergebnissen der Studien in Niedersachsen und Berlin ergab.

Mit Messungen iiber 24 Stunden fiir 2.405 Teilnehmer, darunter 690 Familien mit einem leukdmie-
kranken Kind und 1.715 Kontrollfamilien, ist die gepoolte deutsche Studie die weltweit grofite Studie
zur Frage, ob Leukdmieerkrankungen im Kindesalter mit hduslichen Magnetfeldern assoziiert sind (die
britische Studie (UKCCSI, 1999) umfafit durch die unterschiedlichen Fallgruppen insgesamt zwar
mehr Teilnehmer, die Auswertungen fiir Leukdmien beruhen aber auf weniger Teilnehmern als die
deutsche Studie). Dennoch ist die deutsche Studie nicht die aussagekriftigste Untersuchung. Dies liegt
daran, dafl Magnetfelder {iber 0,2uT in Deutschland sehr selten sind. In der gepoolten Analyse waren
1,5% aller Kontrollkinder (26 von 1.705) mit medianen Magnetfeldern >0,2uT exponiert. Daraus
ergibt sich fiir die deutsche Studie eine statistische Power von 72%, um bei einseitiger Fragestellung
ein relatives Risiko von 1,5 nachweisen zu kdnnen. Nur 0,3% aller Kontrollkinder waren gegeniiber
Magnetfeldern >0,4uT exponiert, so dal die Ergebnisse fiir hohere Expositionen weiterhin auf
wenigen Teilnehmern beruhen.

Tabelle 3.10.1 zeigt die Ergebnisse der gepoolten Analyse. Fiir den Median der 24h-Messung ergibt
sich bei 20,2uT auf der Basis von 18 Féllen (2,6%) und 26 Kontrollen (1,5%) ein adjustiertes Odds
Ratio von 1,58 (p-Wert: 0,16). Bei einer mehrstufigen Kategorisierung der Exposition sind praktisch
keine erhdhten Odds Ratios fiir die Kategorien 0,1-<0,2uT und 0,2-<0,4uT zu sehen, fiir die hochste
Expositionsklasse >0,4uT errechnet sich aber auf der Basis von 7 Féllen (1,0%) und 5 Kontrollen
(0,3%) ein Odds Ratio von 3,53. Dieser Risikoschétzer ist statistisch signifikant erhéht (p-Wert: 0,05).
Beim Nachtwert >20,2uT ist eine starke Assoziation zu beobachten: das Odds Ratio, basierend auf 21
Fillen (3,0%) und 17 Kontrollen (1,0%), liegt bei 2,80 und ist statistisch signifikant erhoht (p-Wert
<0,01). Einen Trend mit steigendem Risiko bei zunehmender Exposition zeigt die mehrstufige Kate-
gorisierung der Exposition wiahrend der Nacht. Das Odds Ratio liegt fiir 0,1-<0,2uT bei 1,33 (p-Wert:
0,15), fir 0,2-<0,4uT bei 2,40 (p-Wert: 0,03) und fiir 20,4uT bei 4,28 (p-Wert <0,01). Dieser Trend ist
ebenfalls statistisch signifikant (p-Wert fiir Trend <0,01). Auch beim Nachtwert >20,4uT sind 7 Fille
und 5 Kontrollen exponiert. Die Assoziation ist dennoch stirker als auf der Basis des Medians iiber
24h, da in der Baseline-Kategorie des Nachtwerts weniger Félle aber mehr Kontrollen als in der
Baseline-Kategorie des Medians der 24h-Messung sind.
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Tabelle 3.10.1. Gepoolte Auswertungen der deutschen EMF-Studien

<0,2uT >0,2uT <0,1uT  0,1-<0,2uT 0,2-<0,4pT >0,4uT
Median 24h-Messung Kinderzimmer
Fille 672 18 629 43 11 7
Kontrollen 1.689 26 1.595 94 21 5
OR (95%-KI)" 1,00 1,58 (0,83-3,03) 1,00 1,08 (0,73-1,61) 1,19 (0,55-2,57) 3,53 (1,01-12,3)
Arithmetischer Mittelwert 24h-Messung Kinderzimmer
Fille 667 23 606 61 17 6
Kontrollen 1.678 37 1.560 118 32 5
OR (95%-KI)* 1,00 1,51 (0,86-2,65)| 1,00 1,28 (0,90-1,80) 1,33 (0,71-2,50) 3,02 (0,82-11,2)
Nachtwert (Median 22-6 Uhr)
Fille 669 21 625 44 14 7
Kontrollen 1.698 17 1.607 91 12 5
OR (95%-KI)* 1,00 2,80 (1,42-5,52) 1,00 1,33 (0,90-1,97) 2,40 (1,07-5,37) 4,28 (1,25-14,7)

* adjustiertes Odds Ratio unter Beriicksichtigung von Alter, Geschlecht, Geburtsjahr, Sozialstatus, Gebietstyp,
Studienzugehorigkeit (vierstufig) und Ost-/Westdeutschland (Berlin-Studie)

Subgruppenanalysen zeigen, daB3 die Assoziation ausschlieBlich auf den jlingeren Kindern beruht. Fiir
die 0-4-jahrigen ist bei >0,2uT sowohl fiir den Median iiber 24h (OR 3,34; 95%-KI: 1,25-8,96) als
auch den Nachtwert (OR 5,55; 95%-KI: 1,94-15,8) das Odds Ratio statistisch signifikant erhoht. Fiir
die 5-14-jahrigen ist keine Assoziation zu sehen. Auf Basis der Medians iiber 24h ergibt sich sogar ein
erniedrigtes Odds Ratio von 0,79 (95%-KI: 0,30-2,12), das Odds Ratio fiir den Nachtwert ist nur
schwach erhoht (OR 1,49; 95%-K1: 0,55-4,05).

Des weiteren ist bemerkenswert, dafl bei einer Risikoschétzung getrennt fiir Teilnehmer mit héherem
und Teilnehmer mit normalen Sozialstatus die Ergebnisse sehr konsistent sind. Fiir die deutlich
groBere Gruppe der Teilnehmer mit normalem Sozialstatus liegt fiir den Median der 24h-Messung bei
>0,2uT das Odds Ratio bei 1,67 (95%-KI: 0,78-3,56) und fiir den Nachtwert beim gleichen Cutpoint
bei 3,00 (95%-KI: 1,34-6,70). Nur wenig abweichend davon prisentieren sich die entsprechenden
Odds Ratios in der Gruppe der Teilnehmer mit hohem Sozialstatus, ndmlich 1,53 (95%-KI: 0,39-6,00)
fiir den Median {iber 24h und 3,89 (95%-KI: 0,88-17,2) fiir den Nachtwert. Da diese Gruppe allerdings
viel weniger Teilnehmer umfafit, sind die Konfidenzintervalle erheblich breiter. Diese Ergebnisse er-
scheinen uns wichtig, wenn spéter ein moglicher Einflufl durch selektive Studienteilnahme diskutiert
wird (s.a. 4.1).
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4. Diskussion

4.1 Starken und Grenzen der Studie

Im folgenden sollen die Stirken der Studie herausgearbeitet und die Schwachstellen der Studie
diskutiert werden. Die Stirken der Studie sind die StudiengrofBe, der Bevdlkerungsbezug inklusive der
Reprisentativitit flir das gesamte Gebiet West-Deutschlands und die etablierte Methode der Magnet-
feldmessung, die eine Identifizierung der Feldquellen erlaubt. Eine kritische Schwachstelle der Studie
ist der lange Zeitraum, der zwischen der MeBphase und der fiir die Exposition relevanten Zeitperiode,
nédmlich dem Zeitraum vor der Diagnosestellung des Kindes, verging. Eine weitere Grenze der Aus-
sagekraft der Studie ist die geringe Anzahl stiarker exponierter Kinder, so daf} trotz der gro3en Studien-
population die Risikoschdtzer mit einer hohen statistischen Unsicherheit verbunden sind. Dies ist
insbesondere fiir hohere magnetische Felder ab 0,4uT der Fall. Eine Schwachstelle der Studie sind
auch die Teilnahmeraten von etwa 66%, aus denen die Tendenz erkennbar war, dal3 eher Familien mit
hoherem Sozialstatus zu einer Messung bereit waren.

Die Studienpopulation der EMF II-Studie setzte sich aus Teilnehmerfamilien zweier umfassender Fall-
kontroll-Studien des Deutschen Kinderkrebsregisters zusammen. Messungen des hduslichen Magnet-
feldes in der vor der Diagnose am ldngsten bewohnten Wohnung konnten fiir 514 Familien mit einem
leukédmiekranken Kind und 1.301 Familien von Kontrollkindern durchgefiihrt werden. Mit insgesamt
1.815 Studienteilnehmern gehort die EMF II-Studie zu den weltweit grofiten Studien. Zéhlt man die
beiden vorangegangenen Studien in Niedersachsen und Berlin hinzu, so ergibt sich die weltweit
grofite, methodisch weitgehend einheitliche Studienbasis, um der Frage nach einer Assoziation
zwischen Leukdmien im Kindesalter und dem Auftreten hoherer Magnetfelder nachzugehen. Ein
Vorteil der deutsche Studie, vor allem im Vergleich zu den amerikanischen Studien, ist der Bevol-
kerungsbezug nicht nur fiir die Fille, sondern auch die Kontrollkinder. Diese wurden iiber Einwohner-
meldeémter aus den gleichen Gemeinden selektiert, in welchen die erkrankten Kinder zum Zeitpunkt
der Diagnosestellung lebten. Die Kontrollpopulation ist deshalb eine reprisentative Vergleichsgruppe
aus dem gesamten Gebiet West-Deutschlands. In den amerikanischen Studien wurden Kontrollkinder
mit Hilfe des Random Digit Dialing (s.a. 1.2) gewonnen, ein Verfahren, das gegen verschiedene Ver-
zerrungsmoglichkeiten anfillig ist (z.B. Funkhouser et al., 2000).

Das in der EMF II-Studie eingesetzte MeBprotokoll wurde in Vorstudien validiert und hatte sich
bereits in den kleineren Studien in Niedersachsen und Berlin bewihrt. Neben einer Messung iiber 24
Stunden im Kinderzimmer wurde eine zweite Kontrollmessung in einem weiteren Zimmer der
Wohnung durchgefiihrt. Die parallele Betrachtung der tageszeitlichen Verldufe half bei der Auf-
findung von MeBartefakten oder ungewohnlichen EinzelmeBwerten. Die zweite Messung unterstiitzte
auch bei der Suche nach einer Feldquelle, da mit Hilfe einer Skizze zur Lage der Wohnung und der
Differenz der MeBwerte der beiden Messungen die Richtung bestimmt werden konnte, in der die
Feldquelle liegen mufite. Ergénzend zu den Messungen iiber 24 Stunden wurden auch noch Kurzzeit-
messungen mit einem MeBrad in allen Rdumen der Wohnung durchgefiihrt. Uber die MeBwege konnte
in den meisten Féllen die Feldquelle direkt geortet werden. Mit einer weiteren Kurzzeitmessung im
Kinderzimmer stand ein zusétzlicher Vergleichswert zur Kontrolle der Langzeitmessung zur Ver-
fligung, da die gemessene Magnetfeldstirke der Kinderzimmer-Spotmessung mit dem MeBwert der
Langzeitmessung im entsprechenden Zeitintervall {ibereinstimmen mufte. Die Feldquelle konnte fiir
alle Messungen mit durchschnittlichen oder nachtlichen Werten >0,2uT eindeutig bestimmt werden.
Dies ermoglichte uns die Priifung, ob die MeBwerte auch fiir den dtiologisch relevanten Zeitraum
plausibel waren und ob Artefakte oder Manipulationen das MeBergebnis beeinflullit haben konnten.
Bei den Messungen der 16 2/3 Hz-Magnetfelder wurde bei dieser Uberpriifung eine Hochspannungs-
leitung der Bundesbahn identifiziert, die erst mehrere Jahre nach der Diagnose des Kindes installiert
wurde. Bei den 50 Hz-Messungen wurden zwei MeBartefakte gefunden, verursacht durch eine
Beleuchtungsvorrichtung eines Aquariums bzw. einen alten Fernsehapparat. Im MeBprotokoll waren
also verschiedene MaBBnahmen verankert, um Fehler bei den Messungen zu minimieren.

Ein kritischer Punkt der EMF II-Studie ist der lange Zeitraum zwischen dem Datum der Messung und
der Zeitperiode, fiir die diese gemessene Magnetfeldstirke als repridsentativ erachtet wird. Die Zeit-
differenz lag zwischen 3 und 12 Jahren, wobei sie bei knapp der Hélfte aller Studienteilnehmer kiirzer
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als 5 Jahre war. Wihrend dieses Zeitraums waren sowohl auBerhdusliche Anderungen bei der
Energieversorgung als auch bei der Stromversorgung innerhalb des Hauses denkbar. Vor der
Aufstellung der MeBgerite erkundigten sich deshalb die MeBteams, ob eine sichtbare elektrische
Einrichtung in Hausndhe entweder erst in den letzten Jahren neu hinzukam oder vor kurzem abgebaut
wurde. Ebenso wurde die Familie nach relevanten Anderungen im Haus befragt, ob z.B. die elektri-
sche Installation erneuert wurde, maBgebliche bauliche Anderungen am Haus vorgenommen wurden
(z.B. Aufstockung um weitere Etagen) oder eine hausinterne Feldquelle, z.B. FuBBbodenheizung, neu
eingebaut wurde. Einige Messungen flihrte man aus diesen Griinden nicht durch, insbesondere nach
Abrifl und Neubau des Hauses, nach einer Komplettsanierung oder wenn die Wohnung nicht mehr
bewohnt wurde. Es ist allerdings nicht auszuschlieen, daB3 sich einige Familien nicht an solche Ver-
dnderungen erinnerten oder sich auch nicht erinnern konnten, da sie zur Zeit der Verdnderung noch
nicht in der betreffenden Wohnung wohnten. Dal} im &tiologisch relevanten Zeitraum eine Feldquelle
vorhanden war, die zum Zeitpunkt der Messung nicht mehr bestand, kann folglich nicht mit Sicherheit
ausgeschlossen werden. Um den umgekehrten Fall nach Mdglichkeit auszuschlieBen, also dal eine
Feldquelle ein hoheres Magnetfeld produzierte, das in dieser Intensitit im dtiologisch relevanten Zeit-
raum noch nicht auftrat, wurden alle Messungen mit Durchschnittswerten oder Nachtwerten >0,2uT
einer Einzelbetrachtung unterzogen. Fiir jede Wohnung konnte die Feldquelle eindeutig identifiziert
werden. Bei einigen Wohnungen mit hausinternen Quellen oder Feldquellen auBBerhalb des Hauses im
Niederspannungsbereich wurden am Ende der MeBphase (Dezember 1999) die Messungen noch
einmal wiederholt. Auch zwischen der Nachmessung und der ersten Messung lagen mehrere Monate
bis wenige Jahre. Alle Magnetfelder >0,2uT, nachts wie tagsiiber, konnten hierbei nicht nur bestétigt
werden, sondern auch die tageszeitlichen Verldufe zwischen der Hauptmessung und der Nachmessung
stimmten gut iiberein. Trotz dieser Malnahmen kann es dennoch sein, daB bei einer Messung mehrere
Jahre frither andere Magnetfeldstirken gemessen worden wéren.

Ein Problem ergab sich auch daraus, dal zum Zeitpunkt der Messung etwa ein Drittel der Studien-
teilnehmer aus den entsprechenden Wohnungen verzogen waren. Hier mufiten nicht nur die Angaben
der neuen Besitzer oder Mieter zu baulichen Verédnderungen oder Modernisierungen als kritisch er-
achtet werden, sondern in manchen Féllen ist auch die Aufstellung des Mefigerdtes im Kinderzimmer
mit Skepsis zu betrachten. Es gab durchaus Fille, in denen die Nachmieter selbst keine Kinder und
demzufolge auch gar kein Kinderzimmer hatten. Es war auch denkbar, dafl die Nachmieter sich fiir ein
anderes Zimmer als Kinderzimmer entschieden als ihre Vorgidnger. Wahrend bei kleineren Wohn-
einheiten die Nachmieter die Familie des Studienteilnehmers noch kannten, war dies in Mehrfamilien-
hiusern eher selten. Hier hatten die Nachmieter oft eine leerstehende Wohnung {ibernommen oder
aufgrund der héheren Fluktuation hatten zwischen dem Nachmieter zum Zeitpunkt der Messung und
dem Studienteilnehmer schon andere Familien die Wohnung bewohnt. Fiir eine Bewertung, ob die
Geréteaufstellung bei Nachmietern eine potentielle Fehlerquelle fiir die Studie darstellte, konnten wir
einerseits die Kontrollmessung im zweiten Raum der Wohnung heranziehen, um beurteilen zu konnen,
ob die Kategorisierung der Wohnung >0,2uT von der Wahl des Zimmers abhing oder nicht. Zudem
konnten wir bei den Auswertungen die Messungen auf diejenigen Wohnungen einschrénken, in denen
zum Zeitpunkt der Messung noch die Familie des Studienteilnehmers wohnte. Aus beiden Kontroll-
moglichkeiten ergaben sich keine Hinweise auf eine Verzerrung der Studienergebnisse aufgrund der
vielen von Nachmietern bewohnten Wohnungen.

Die lange Zeitspanne zwischen dem Expositionszeitraum und dem MeBzeitraum war bereits vor
Studienbeginn bekannt. Dennoch entschieden sich der Forschungsverbund, der Geldgeber der Studie
und wir bewul§t fiir die Durchfithrung der Studie. Ein wichtiger Grund waren die ansonsten sehr
giinstigen Ausgangsbedingungen. Die Daten zu allen Wohnorten von fast 3.000 Familien lagen vor.
Die Studienpopulation umfafite alle wahrend 1992 und 1994 in West-Deutschland aufgetretenen
Leukémiefille bei Kindern. Eine représentative Stichprobe gesunder Kontrollkinder aus der gleichen
Studienregion war verfiigbar. Alle Familien waren detailliert zu vielen verschiedenen Faktoren befragt
worden, von denen einige auch in die EMF II-Studie eingingen. Die Rekrutierung einer ,,aktuelleren*
Studienbasis fiir die EMF II-Studie wire mit einem kaum zu rechtfertigenden finanziellen Aufwand
verbunden gewesen.

Ein Einwand gegen eine stationdre Langzeitmessung im Kinderzimmer kénnte sein, dafl mit dieser
MeBmethode Expositionen in anderen Bereichen der Wohnung und auBlerhdusliche Expositionen in
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Kindergarten oder Schule nicht erfalit werden. Gerade die auB3erhdusliche Exposition stellt aber ein
groB3es Problem dar. So ist das Kind, wenn es aufler Haus ist, an sehr vielen verschiedenen Orten. Es
ist deshalb anzunehmen, daf} die jeweilige Aufenthaltsdauer an solchen auBerhduslichen Stellen im
Vergleich zur Gesamtaufenthaltsdauer im Kinderzimmer eher kurz ist (selbst in der Schule, wo sich
das Kind auch an mehreren Orten aufhélt). Deshalb mufl man, wenn man Messungen aullerhalb des
Hauses beriicksichtigt, bei ungiinstiger Gewichtung nicht unbedingt genauer liegen als bei einer Ver-
nachléssigung auBerhduslicher Expositionen. Auch die Beriicksichtigung von Messungen in anderen
Raumen der Wohnung verbessert nicht zwingenderweise die Qualitdt des Expositionsmalles. Mehr
Messungen bedeuten nicht nur mehr Daten fiir die Modellierung einer individuellen Exposition, sie
bedeuten auch mehr Fehlerquellen, da bei jeder einzelnen Messung die Gefahr besteht, dall die Expo-
sitionssituation wihrend der Messung fiir den relevanten zuriickliegenden Zeitraum nicht repriasentativ
war. In der britischen Studie (s.a. 1.2) verfolgte man den Ansatz, Messungen an vielen verschiedenen
Aufenthaltsorten des Kindes vorzunehmen. Da man mit den Messungen sehr zeitnah an der Diagnose-
stellung lag, diirfte die Fehlerquelle der nicht reprisentativen Expositionssituationen weniger ent-
scheidend gewesen sein. Allerdings sparte man in dieser Studie an anderer Stelle, indem man die
ausfiihrlichen Messungen nur dann durchfiihrte, wenn eine 90-miniitige Kurzzeitmessung wihrend der
ersten MeBphase einen hoheren Magnetfeldwert ergab. Doch gerade unsere Studie ist ein Beleg dafiir,
daB man mit diesem Ansatz auch durchaus langandauernde hohere Magnetfeldstdrken {ibersehen kann.
Auch die Messung mit einem Personendosimeter ist nicht unbedingt besser geeignet als die stationére
Messung, da sie ebenfalls erst nach der Diagnosestellung erfolgt und das Kind in der Regel inzwischen
andere Gewohnheiten beim Tagesablauf angenommen hat. Fiir die EMF [I-Studie war der Einsatz von
Personendosimetern gianzlich ausgeschlossen, weil die Kinder inzwischen 3 bis 12 Jahre &lter als im
interessierenden Expositionszeitraum waren und sich ihr Tagesablauf somit entscheidend verdndert
hatte.

Bei allen Methoden der Erfassung einer Magnetfeldexposition besteht die Gefahr der Fehlklassifi-
kation. Fehlklassifikation bedeutet, daB3 entweder Kinder, die eigentlich haufig Magnetfeldern >0,2uT
ausgesetzt waren, als nicht exponiert eingestuft werden, oder dall Kinder, die als stirker exponiert ein-
gestuft werden, in Wirklichkeit kaum oder nie Magnetfeldern >0,2uT ausgesetzt waren. Fehlklassi-
fikationen sind auch in unserer Studie nicht ausgeschlossen. Ist dieser Fehler jedoch zufalliger Natur,
d.h. Fehlklassifikationen sind fiir erkrankte und nicht erkrankte Kinder gleich wahrscheinlich, dann
wird bei den Auswertungen eine mogliche Assoziation unterschitzt (die sogenannte nicht-
differentielle MifB3klassifikation fiihrt allenfalls zu einer Verschleierung eines Effektes, jedoch nicht zu
einer Vortduschung eines nicht vorhandenen Effektes). Eine Expositionserhebung mit einem MeBgerit
ist aufgrund der Objektivitit des Instrumentes in der Regel nur zufilligen Fehlern unterworfen. Um
auch eine Beeinflussung der Mefiteams auszuschlieBen, wurden diese verblindet, d.h. sie waren nicht
informiert, Olﬂ] sie gerade eine Messung in der Wohnung eines Fallkindes oder eines Kontrollkindes
durchfiihrten.” Fiir die EMF II-Studie ergibt sich daraus, da3 es unwahrscheinlich ist, da3 die beo-
bachtete Assoziation mit dem Nachtwert Folge von Fehlklassifikationen ist.

Zu einer Vortduschung eines nicht vorhandenen Effektes kann es kommen, wenn die Studienbasis
nicht reprisentativ fiir die Bevolkerung ist. Ein Vorteil der EMF II-Studie war zwar gerade die
Reprasentativitét flir die deutsche Bevolkerung, weil das Deutsche Kinderkrebsregister systematisch
alle bosartigen Neubildungen bei Kindern flichendeckend fiir Deutschland registriert und die Gruppe
der Kontrollkinder iiber vollstindige Listen der Einwohnermeldedmter selektiert wurde, jedoch
nahmen nicht alle potentiellen Studienteilnehmer an den Studien teil. Letztendlich konnten in der
EMF II-Studie noch Magnetfeldmessungen fiir etwa die Hélfte des Gesamtkollektivs durchgefiihrt
werden (s.a. 3.1). Zu einer Verzerrung der Ergebnisse (auch einer Uberschitzung eines Effektes) kann
es kommen, wenn die zu untersuchende Exposition mit dem Teilnahmeverhalten von Féllen und
Kontrollen in unterschiedlicher Form assoziiert ist. Eine direkte Beziehung zwischen dem Teilnahme-
verhalten und einer Magnetfeldexposition ist nicht zu erwarten, da keiner der Teilnehmer iiber seine
Exposition informiert war. Eine indirekte Beziehung ist allerdings denkbar, wenn Magnetfelder und

! wihrend der Studiendurchfiihrung waren alle Mitarbeiter des Forschungsverbunds sowie weitgehend auch die
Mainzer Mitarbeiter verblindet; bei den Messung vor Ort war es in manchen Féllen fiir die MeBteams aber
ersichtlich, daB sie eine Messung in der Wohnung eines leukdmiekranken Kindes durchfiihrten, oder sie wurden
von den Eltern auf die Krankheit ihres Kindes hingewiesen
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das Auftreten von Leukdmieerkrankungen mit sozialen Faktoren assoziiert sind und die sozialen
Faktoren das Teilnahmeverhalten beeinflussen.

Bereits in der Ausgangsstudienbasis der EMF II-Studie bestand eine Ungleichverteilung des Sozial-
status nach Féllen und Kontrollen. Wahrend die Familien mit erkrankten Kindern generell an einer
Teilnahme an den Fallkontroll-Studien interessiert waren, nahmen unter den Familien nicht erkrankter
Kinder eher die aus hoheren Einkommensklassen teil (s.a. 3.1). Auch in der EMF II-Studie bestand die
Tendenz, dafl Familien mit hoherem Sozialstatus teilnahmebereiter waren, hier war dies fiir Félle und
Kontrollen allerdings nicht unterschiedlich. Tendenziell wohnten Familien mit hoherem Sozialstatus
haufiger in Hausern mit wenigen Wohneinheiten und in diesen wurden hohere Magnetfelder seltener
gemessen als in Wohnblocks. Um diese potentielle Storquelle in den Risikoanalysen zu beriicksichti-
gen, wurde der Sozialstatus und in weiterfilhrenden Analysen auch der Haustyp im Berechnungs-
modell beriicksichtigt. Dabei zeigte sich kein wesentlicher Einflufl auf das Ergebnis. Es erscheint
somit sehr unwahrscheinlich, daf} die starke Assoziation zwischen Kinderleukdmie und einer nécht-
lichen Magnetfeldexposition Ergebnis unterschiedlichen Teilnahmeverhaltens ist. Was wir nicht ab-
schitzen konnen, ist, ob es bei der grolen Anzahl von Nichtteilnehmern nicht zufillig zu einer Ver-
zerrung der Studienergebnisse kommen konnte.

Ein aus technischer Sicht bedeutender Nachteil der EMF II-Studie ist die niedrige Priavalenz magne-
tischer Felder 20,2puT. Selbst fiir die Gesamtpopulation aller drei EMF-Studien mit immerhin 2.405
Teilnehmern (s.a. 3.10) wurden nur fiir 44 Kinder durchschnittliche und nur fiir 38 Kinder nichtliche
Magnetfeldstirken >0,2uT gemessen. Damit sind trotz der aufwendigen, umfangreichen Studien die
Risikoschitzer fiir die Magnetfeldexposition noch immer mit einer hohen statistischen Unsicherheit
verbunden. So liegt zum Beispiel der Risikoschitzer fiir eine néchtliche Exposition in einem doch
betriachtlichen Schwankungsbereich einer 1,4 bis 5,5-fachen Erhohung. Diese Limitierung der Aus-
wertungsmoglichkeiten aus statistischer Sicht ist allerdings ein erfreuliches Ergebnis aus Sicht der
Offentlichen Gesundheit. Unter der Annahme, die Assoziation zwischen Leukdmien bei Kindern und
magnetischen Feldern sei kausaler Natur, wéren aufgrund der niedrigen Pridvalenz nur sehr wenige
Leukidmiefille pro Jahr auf diese Exposition zuriickzufiihren (s.a. 4.3, Bewertung).

4.2 Konsistenz mit anderen Studien

In Tabelle 4.2.1 werden die Ergebnisse der EMF II-Studie mit vorangegangenen internationalen
Studien in Beziehung gesetzt. Der Vergleich wird insbesondere mit den in den Meta-Analysen von
Ahlbom et al. (2000) und Greenland et al. (2000) prasentierten Ergebnissen gezogen (s.a. 1.2). In der
Meta-Analyse von Ahlbom et al. (2000) wurde ein statistisch signifikant erhohtes Odds Ratio fiir
durchschnittliche Magnetfelder >0,4uT beobachtet, wobei die stiarkste Evidenz der Einzelstudien aus
der groflen amerikanischen Studie stammte (Linet et al., 1997) und praktisch keine Hinweise auf eine
Assoziation in der groBen britischen Studie gefunden wurden (UKCCSI, 1999). Keine erhéhten
Risikoschatzer wurden fiir Magnetfelder zwischen 0,1 und 0,4uT beobachtet. In die Meta-Analyse von
Greenland et al. (2000) gingen fiinf Studien mit Langzeitmessungen des Magnetfeldes ein, davon vier,
die auch von Ahlbom et al. (2000) beriicksichtigt wurden. In den meisten dieser Studien wurden
konsistent Odds Ratios von etwa 1,5 beobachtet, so daBl sich fiir die gesamten Studien bei >0,3uT
ebenfalls eine statistisch signifikante Assoziation ergab. Fiir weitere Details zu den Einzelstudien und
den beiden Meta-Analysen sei auf Kapitel 1.2 verwiesen. Beide Meta-Analysen umfafiten unsere
Studien in Niedersachsen und Berlin (Michaelis et al., 1998).

Mit der Aufstellung in Tabelle 4.2.1 zeigt sich, dall die Ergebnisse der EMF II-Studie konsistent mit
dem derzeitigen epidemiologischen Kenntnisstand sind. Betrachtet man die Ergebnisse der gepoolten
deutschen Studien, so zeigen sich fiir die Expositionskategorien 0,1-<0,2uT, 0,2-<0,4uT und >0,4uT
Odds Ratios von 1,08, 1,19 und 3,53, die gut zu den von Ahlbom et al. (2000) ermittelten Risiko-
schitzern von 1,08, 1,11 und 2,00 passen. Ahnlich stellt sich die Situation dar, wenn man den Ver-
gleich mit der Meta-Analyse von Greenland et al. (2000) zieht. Der einzige Unterschied ist, da3 die
Odds Ratios unserer deutschen Studien fiir die hochsten Expositionsklassen héher liegen als die der
Meta-Analysen. Grund hierfiir kann der niedrige Anteil exponierter Studienteilnehmer sein, denn die
Odds Ratios 20,4uT bzw. >0,3uT unserer deutschen Studien haben weite Konfidenzintervalle, die die
Konfidenzintervalle der Odds Ratios der Meta-Analysen komplett umschlief3en.
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Wurde noch vor wenigen Jahren vermutet, dafl eine Assoziation zwischen Kinderleukdmie und Mag-
netfeldern bereits bei Feldstérken 20,2uT existieren konnte (NIEHS, 1998), so muf dieser Cutpoint
aufgrund der Meta-Analysen nach oben korrigiert werden. Praktisch keine Assoziation beobachtete
man fiir Magnetfeldstarken unter 0,3uT. Bei Magnetfeldern >0,3uT beobachteten Greenland et al.
(2000) einen Risikoschétzer von 1,7. Ahlbom et al. (2000) fanden eine Verdopplung des Kinder-
leukémierisikos bei 20,4uT. Diese Ergebnisse konnten mit der EMF II-Studie bestétigt werden. Auch
hier zeigt sich die Assoziation mit Magnetfeldern nur fiir die hochste Expositionsklasse, die statistisch
signifikant wird, wenn die Daten der Studien in Niedersachsen und Berlin mit einbezogen werden.
Diese Beobachtung hat Auswirkungen auf einen moglichen Effekt auf Populationsniveau, da deutlich
weniger Kinder gegeniiber Magnetfeldern >0,4uT exponiert sind als gegeniiber Feldstirken >0,2uT.

Die besondere Bedeutung der Meta-Analysen liegt auch in der Stabilisierung der Fallzahlen. Das
statistisch signifikant erhdhte Odds Ratio von 2 bei einem Cutpoint von =0,4uT (Ahlbom et al., 2000)
basiert auf der Beobachtung, daf} statt erwartet 24,2 exponierten leukdmiekranken Kindern eine Zahl
von 44 Erkrankungsfillen beobachtet wurde. Schitzt man grob ab, welchen Einflul die EMF II-Studie
auf dieses Ergebnis hétte, so stehen danach 47 beobachtete Félle etwas weniger als 26 erwarteten
Féllen gegeniiber.

Tabelle 4.2.1. Konsistenz mit anderen Studien

Studien (aus Ahlbom et al. (2000)) <0,1uT 0,1-<0,2pT 0,2-<0,4uT >0,4uT

Linet et al., 1997; USA? 1,00 1,11 (0,81-1,53) 1,01 (0,65-1,57) 3,44 (1,24-9,54)
Michaelis et al., 1998; Deutschland® 1,00 1,24 (0,58-2,64) 1,67 (0,48-5,83) 2,00 (0,26-15,2)
Dockerty et al., 1999; Neuseeland® 1,00 0,67 (0,20-2,20) 4 Falle/0 Kontr. 0 Félle/0 Kontr.
McBride et al., 1999; Kanada® 1,00 1,29 (0,84-1,99) 1,39 (0,78-2,48) 1,55 (0,65-3,68)
UKCSSI, 1999; GroB-Britannien® 1,00 0,84 (0,57-1,24) 0,98 (0,50-1,93) 1,00 (0,30-3,37)
Ahlbom et al., 2000; MeBstudien” 1,00 1,05 (0,86-1,28) 1,15 (0,85-1,54) 1,87 (1,10-3,18)
Ahlbom et al., 2000; alle Studien® 1,00 1,08 (0,89-1,31) 1,11 (0,84-1,47) 2,00 (1,27-3,13)
EMEF-II Studie (Tab. 3.6.1) 1,00 1,15 (0,73-1,81) 1,16 (0,43-3,11) 5,81 (0,78-43,2)
Deutsche Studien (Tab. 3».10.1)d 1,00 1,08 (0,73-1,61) 1,19 (0,55-2,57) 3,53 (1,01-12,3)
Studien (aus Greenland et al. (2000)) | <0,1pT 0,1-<0,2uT 0,2-<0,3uT >0,3uT

London et al., 1991; USA® 1,00 0,96 (0,54-1,73) 0,75 (0,22-2,53) 1,53 (0,67-3,50)
Linet et al., 1997; USA® 1,00 1,07 (0,82-1,39) 1,01 (0,64-1,59) 1,51 (0,92-2,49)
Michaelis et al., 1998; Deutschland® 1,00 1,45 (0,78-2,72) 1,06 (0,27-4,16) 2,48 (0,79-7,81)
Dockerty et al., 1999; Neuseeland® 1,00 0,65 (0,26-1,63) 2,83 (0,29-27,9) 3 Fille/0 Kontr.
McBride et al., 1999; Kanada® 1,00 0,89 (0,62-1,29) 1,27 (0,74-2,20) 1,42 (0,63-3,21)
Greenland et al., 2000° 1,00 1,01 (0,84-1,21) 1,06 (0,78-1,44) 1,68 (1,23-2,31)
EMF-II Studie 1,00 1,15 (0,73-1,81) 1,16 (0,40-3,38) 3,01 (0,65-13,9)
Deutsche Studien® 1,00 1,09 (0,73-1,61) 1,18 (0,50-2,75) 2,51 (0,91-6,90)

* Odds Ratios der Einzelstudien aus Ahlbom et al., 2000 (s.a. 1.2)

® Gepooltes Odds Ratio der Studien mit stationérer Langzeitmessung (s.a. 1.2)

¢ Gepooltes Odds Ratio aller Studien in Ahlbom et al., 2000 (s.a. 1.2)

4 Gepooltes Odds Ratio der EMF II-Studie und den EMF-Studien in Niedersachsen und Berlin (Michaelis et al.,
1997; Michaelis et al., 1998)

¢ Odds Ratios der Einzelstudien aus Greenland et al., 2000 (s.a. 1.2)

 Gepooltes Odds Ratio aller Studien in Greenland et al., 2000 (s.a. 1.2)

In der EMF II-Studie wurde die stirkste Assoziation fiir ndchtliche Magnetfeldexpositionen beobach-
tet (s.a. 3.6). Dies bestitigte unsere eigene Hypothese aus fritheren Studien (Michaelis et al., 1997;
Schiiz, 1997). In der Zwischenzeit wurden auf unsere Anregung hin auch fiir die amerikanische Studie
des National Cancer Institute (Linet et al., 1997) Risikoanalysen auf Basis einer nichtlichen Expo-
sition durchgefiihrt (Auvinen et al., 2000). Das Odds Ratio auf Basis des Medians zwischen 22 und 6
Uhr fiir das 90%-Perzentil der empirischen Verteilung gegeniiber der Vergleichskategorie (0-49%)
war hier 1,50 (95%-Konfidenzintervall: 0,94-2,46). Somit lagen wie in unseren Studien die Risiko-
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schitzer fiir eine nachtliche Exposition hoher als fiir eine Exposition iiber 24 Stunden (Auvinen et al.
(2000) berichteten fiir den Median iiber 24 Stunden ein Odds Ratio von 1,28). Damit war die
Assoziation mit dem Nachtwert in der US Studie nicht so stark wie in der EMF II-Studie, allerdings
waren auch die MeBprotokolle nicht identisch und aus der amerikanischen Studie wurden Kinder mit
Morbus Down ausgeschlossen (Linet et al., 1997). Da es weitere Studien mit Messungen iiber 24
Stunden gibt, erscheint es sinnvoll, hier in einer weiteren Meta-Analyse zu kléren, ob die Assoziation
zwischen Leukédmien im Kindesalter und einer néchtlichen Magnetfeldexposition konsistent in allen
Studien zu beobachten ist.

4.3 Interpretation der Ergebnisse und Bewertung
Ergebnisse im Sinne der Studienhypothesen

Die konfirmatorischen Hypothesen waren: 1) Kinder, die mit einem hduslichen 50 Hz-Magnetfeld
von durchschnittlich iiber 0,2uT exponiert wurden, haben ein héheres Risiko an einer Leukdmie zu
erkranken als nicht-exponierte Kinder. 2) Die Assoziation zwischen der Magnetfeldexposition und
Leukédmie im Kindesalter ist stirker, wenn Kinder, die wihrend der Nacht einem Magnetfeld von
02uT ausgesetzt waren, als exponiert betrachtet werden. Konnten diese Hypothesen bestitigt
werden?

Hypothese 1 konnte durch die EMF II-Studie nicht bestétigt werden. Zwischen medianen Magnet-
feldern >0,2uT und dem Auftreten von Leukidmien im Kindesalter bestand nur eine schwache
Assoziation, die im Bereich der Zufallsschwankungen lag. Eine stirkere Assoziation wurde fiir
mediane Magnetfelder >20,4uT beobachtet. Das Ergebnis ist aber allein fast ohne Aussagekraft, da es
auf nur 6 exponierten Studienteilnehmern (0,3% des Gesamtkollektivs) beruht. Es gewinnt jedoch an
Bedeutung, da es mit internationalen Studien konsistent ist (Ahlbom et al., 2000).

Hypothese 2 wurde aufgrund von Beobachtungen bei unseren fritheren Studien formuliert (Michaelis
et al., 1997; Schiiz, 1997). Die Hypothese, daB} eine statistische Assoziation zwischen Magnetfeldern
20,2uT wihrend der Nacht und Kinderleukdmie besteht, wurde durch die EMF II-Studie bestétigt. Wir
beobachteten fiir néchtliche Expositionen 20,2uT eine statistisch signifikante Assoziation. Bei einer
Betrachtung von mehreren Expositionsstufen ergab sich die Tendenz, daf3 bei steigender Exposition
im Sinne einer Dosis-Wirkungs-Beziehung auch das Kinderleukdmierisiko anstieg. Das Ergebnis, daf3
eine nichtliche Exposition stirker mit Leukdmieerkrankungen bei Kindern assoziiert ist als eine {iber
24 Stunden gemessene Exposition, wurde konsistent fiir alle drei deutschen EMF-Studien beobachtet
und in der EMF II-Studie konsistent fiir Teilnehmer der bundesweiten Studie und der KKW-
Fallkontroll-Studie. Aufler in den deutschen Studien wurde die nichtliche Exposition nur in einer
amerikanischen Studie separat betrachtet (Auvinen et al., 2000). Hier war die Assoziation mit der
néchtlichen Exposition schwiécher als in unserer Studie, aber ebenfalls stérker als fiir den iiber 24
Stunden ermittelten Expositionswert.

Die Nicht-Bestdtigung der ersten Hypothese, die vor Beginn der Studie auf dem damaligen Wissens-
stand aufgestellt wurde, ist aus heutiger Sicht nicht {iberraschend. Wenn man von einer Assoziation
zwischen Kinderleukdmie und Magnetfeldern ausgeht, so betrifft dies hohere Magnetfeldstirken als
die noch 1997 vermuteten Feldstdrken ab 0,2uT (NIEHS, 1998). Ein wichtiges Ergebnis der EMF II-
Studie ist die Bestdtigung der Assoziation mit der ndchtlichen Magnetfeldexposition. Die Beobachtung
ist deshalb besonders bedeutsam, weil es sich um eine erfolgreiche Replikation eines aus einer
vergleichbaren fritheren Studie in explorativen Analysen beobachteten Ergebnisses handelt (Michaelis
et al., 1998). Die Bedeutung dieses Ergebnisses wird im folgenden Unterkapitel diskutiert.

Gibt es einen Einflufy von Storgrofien (Confoundern)? Welche Fehlermoglichkeiten sind bei der
Interpretation der Ergebnisse zu berticksichtigen?

Die Confounderanalysen ergaben keine Hinweise darauf, dal die Schétzer fiir das Leuk&mierisiko bei
Magnetfeldexposition durch andere Faktoren beeinflult wurden. Insbesondere die Verkehrsdichte und
der Typ des Hauses, die hédufig als potentielle StorgroBen ins Gesprach gebracht wurden (NIEHS,
1998), hatten nur geringe Auswirkungen in den Berechnungsmodellen. Bei allen Regressionsmodellen
fiir die nichtliche Magnetfeldexposition war der Nachtwert stets die stérkste Einflugrofe.
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Eine mogliche Fehlerquelle ist die Mi3klassifikation von Studienteilnehmern in Exponierte und Nicht-
Exponierte. Dies kann vorkommen, wenn das gemessene Magnetfeld iiber 24 Stunden nicht fiir einen
langeren Zeitraum und vor allem nicht fiir den dtiologisch relevanten Zeitraum représentativ ist. In der
EMF II-Studie war dies eine besondere Schwierigkeit, weil zwischen dem Datum der Messung und
dem relevanten Expositionszeitraum 3 bis 12 Jahre lagen. Zwar definierten wir verschiedene Mal-
nahmen der Qualititskontrolle (s.a. 4.1), dennoch ist nicht auszuschlieBen, dafl es zu MiBklassifika-
tionen kam. Da es sich jedoch bei einem Fehler bei einer Messung um einen zufélligen Fehler handelt,
ist der MeBfehler unabhédngig davon, ob fiir ein erkranktes oder nicht erkranktes Kind gemessen
wurde. Ein zufélliger Fehler fiihrt eher zu einer Risikounterschitzung (Breslow und Day, 1980). Damit
ist es unwahrscheinlich, dafl die Assoziation zwischen Kinderleukimie und dem Nachtwert ein
Artefakt der Expositionserhebungsmethode ist.

Eine weitere Fehlerquelle kann sein, da3 die Auswahl der Studienteilnehmer nicht reprasentativ fiir die
Bevolkerung ist. Zwar war die Ausgangsstudienpopulation fiir eine epidemiologische Studie gut ge-
eignet, weil die Fille iiber ein vollz&hliges bevolkerungsbezogenes Krebsregister identifiziert (Kaatsch
et al., 1995) und die Kontrollen iiber die Einwohnermeldeédmter selektiert wurden, aber es nahmen bei
weitem nicht alle potentiellen Studienteilnehmer an der Studie teil. Bei einer Teilnahmerate von etwa
66% ist eine Verzerrung durch Nichtteilnahme nicht auszuschlieBen. In der amerikanischen EMF-
Studie (Linet et al., 1997) ergaben sich Hinweise darauf, dall die Nichtteilnahme von Familien mit
niedrigerem Sozialstatus zu einer Uberschitzung des Leukimierisikos fithrte (Hatch et al., 1999;
Ahlbom et al., 2000). In unserer Studie war allerdings der Sozialstatus der Familie nicht so stark mit
der Magnetfeldexposition assoziiert wie in den USA (Schiiz et al., 2000b), zudem unterschieden sich
die Risikoschitzer der EMF II-Studie nur wenig, wenn sie fiir verschiedene Strata des Sozialstatus
berechnet wurden (s.a. 3.10). Dennoch ist eine Risikoiiberschitzung durch Nichtteilnahme nicht
auszuschlieBen. DaB jedoch die gesamte Assoziation zwischen Kinderleukdmie und dem Nachtwert
durch das Teilnahmeverhalten erkldart werden kann, ist unwahrscheinlich. Gurney et al. (1995)
simulierten fiir eine Magnetfeldstudie eine Risikoerhéhung von 30%, die allein auf ein unterschied-
liches Teilnahmeverhalten mit dem Sozialstatus zuriickzufiihren war. Die Stirke der in unserer Studie
beobachteten Assoziation liegt aber deutlich iiber diesem Wert.

Welchen Einflufs haben andere Faktoren, z.B. Alter und Geschlecht, auf die Risikoschdtzer?
Welchen Einfluf3 hat die Wahl des Cutpoints (a priori: 0,2uT) zur Unterteilung von hoher und
niedriger Exponierten auf die Resultate? Welchen Einfluf3 hat die Wahl des als dtiologisch relevant
betrachteten Zeitraumes auf die Resultate?

Wie schon in unseren fritheren Studien waren die Risikoschétzer fiir die jiingeren Kinder (jiinger als 5
Jahre) am stérksten erhoht (Michaelis et al., 1998). Ein Grund konnte sein, daB3 bei jiingeren Kindern
eine Expositionserfassung iiber eine 24-stiindige Messung im Kinderzimmer eher einer individuellen
Exposition entspricht als bei dlteren Kindern, da sie erheblich mehr Zeit in Kinderzimmer verbringen
und somit weniger Expositionen an anderen Orten ausgesetzt sind (Friedman et al., 1996). Die Folge
wire eine hédufigere Miflklassifikation der Exposition bei élteren Kindern, die zufilliger Natur wére
und somit zu einer Risikounterschitzung fithren wiirde. Eine andere Moglichkeit konnte sein, dal3
jingere Kinder starker auf die Magnetfeldexposition reagieren. Ein hoheres Risiko fiir jiingere Kinder
wurde auch aus einer kanadischen Studie berichtet (Green et al., 1999ab). In der amerikanischen
Studie zeigte sich diese Tendenz nicht (Linet et al., 1997), allerdings wurde hier ein Expositions-
parameter aus Messungen in verschiedenen Radumen gebildet.

Bei der Subgruppenbetrachtung zeigten sich ansonsten keine relevanten Unterschiede (s.a. 3.7). Die
Risikoschitzer waren dhnlich fiir Jungen und Méadchen, fiir Familien mit hohem wie mit durchschnitt-
lichem Sozialstatus, fiir verschiedene Expositionszeitriume sowie eine unterschiedliche Studienzuge-
horigkeit des Kindes. Ob die beobachtete Assoziation auf eine morphologische Form der Leukdmie
beschrinkt ist, 146t sich anhand unserer Daten schwer sagen. Zwar waren die Risikoschétzer hoher,
wenn die Berechnungen separat fiir Félle mit akuter lymphatischer Leukdmie durchgefiihrt wurden,
allerdings hatten nur wenige Fille eine akute myeloische Leukdmie und somit waren in dieser Gruppe
kaum exponierte Fille erwartet worden.

Eine Variation des Cutpoints ergab, dall die Assoziation zwischen Kinderleukdmie und einer nicht-
lichen Magnetfeldexposition bei unserem a priori gewahlten Cutpoint von 0,2uT am stérksten war.
Nominell hohere Risikoschétzer errechneten sich allerdings fiir hohere Cutpoints. Aufgrund der
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kleineren Zahl stiarker Exponierter war jedoch die statistische Unsicherheit grofer und die
Konfidenzintervalle waren breiter (s.a. 3.8). Wie schon bei den vorangegangenen Studien in Nieder-
sachsen und Berlin ergab eine Variation bei den Magnetfeldcharakteristika in Sensitivitétsanalysen
keine wesentlich anderen Ergebnisse (Schiiz, 1997).

Welchen Einfluf3 hat die Beriicksichtigung der Magnetfeldbelastung gegeniiber 16 2/3 Hz-Magnet-
feldern auf die Resultate ?

Magnetfelder bei 16 2/3 Hz hatten keinen maBgeblichen Einflufl auf das Studienergebnis. Bei dieser
Frequenz wurden nur selten erwdhnenswerte Magnetfeldstirken gemessen. Bei etwa 75% aller
Wohnungen lag der Durchschnittswert <0,005uT (s.a. 3.9). Risikoschétzer allein auf Basis der 16 2/3
Hz-Magnetfelder waren nominell erh6ht, die breiten Konfidenzintervalle erlauben jedoch kaum eine
inhaltliche Interpretation. Bei einer Zusammenfassung der Magnetfelder bei 16 2/3 Hz und 50 Hz
zeigte sich, dafl man iiber Messungen bei 50 Hz allein zur gleichen Aussage gekommen wére. Insofern
erscheint es unerheblich, dal Magnetfelder bei 16 2/3 Hz in den fritheren Studien in denjenigen
Léndern, in denen diese Frequenz iiberhaupt eine Rolle spielt, vernachléssigt wurden.

Unsere Studie erlaubt keinen RiickschluB auf mogliche Effekte von 16 2/3 Hz-Magnetfeldern. Einer-
seits sind sie mit den Ergebnissen fiir 50 Hz vertriglich. Das wiirde bedeuten, da3 wenn man einen
kausalen Effekt unterstellt, dieser bei 50 Hz und 16 2/3 Hz gleich wére. Andererseits ergab unsere
Studie aber auch keine Hinweise auf eine Assoziation zwischen Leukdmien und 16 2/3 Hz-Magnet-
feldern >0,2uT. Das konnte bedeuten, dal3 ein Effekt — wenn iiberhaupt — erst bei viel stirkeren Mag-
netfeldern auftréte, die dann in fast keiner Wohnung vork&dmen.

Gibt es Prddiktoren fiir das Vorhandensein von Magnetfeldbelastungen tiber 0,2uT, d.h. gibt es
Unterschiede fiir stddtische und lindliche Regionen, fiir verschiedene Haustypen oder Messungen
in verschiedenen Jahreszeiten? Was sind dominierende Feldquellen fiir Magnetfelder iiber 0,2uT ?

Magnetfelder >0,2uT wurden zwar hdufiger in Stddten als auf dem Land gemessen, dies lag aber
daran, daB3 in der Stadt mehr Mehrfamilienhduser sind als auf dem Land. Der Haustyp war ndmlich am
stiarksten mit dem Auftreten von Magnetfeldern =0,2uT assoziiert, mit einem Trend zu insgesamt
hoheren Magnetfeldern mit zunehmender Anzahl von Wohnparteien. Magnetfelder >0,2uT wurden
auch haufiger bei Familien der niedrigsten Einkommensklasse gemessen, was vermutlich auf das Alter
des Hauses und damit das Alter der Elektroinstallation oder eine Erdungsmethode an einem
metallenen Rohrsystem zuriickzufithren war (Stamm und Zemann, 1995). Die Préadiktorenanalysen
wiesen nicht auf eine typische Wohnsituation hin, in der stirkere Magnetfelder besonders hiufig
vorkommen (s.a. 3.3). Selbst in dlteren Wohnblocks, nach den Priddiktorenanalysen am ehesten
préadestiniert fiir stirkere Magnetfelder, sind Magnetfelder 20,2uT zwar statistisch héufiger als in
Einfamilienhdusern, in der grofen Mehrzahl aller dlteren Wohnblocks liegt das Magnetfeld aber
immer noch im Rahmen des fiir deutsche Verhéltnisse typischen, niedrigen Hintergrundfeldes.

Auch die unmittelbare Néhe einer Wohnung zu einer Hochspannungsleitung war allein kein Indikator
fiir eine Magnetfeldbelastung >0,2uT. Nur in etwa jeder dritten Wohnung, an der in 50m Entfernung
oder weniger eine Hochspannungsleitung vorbeifiihrte, wurde ein durchschnittliches Magnetfeld
2>0,2uT nachgewiesen. Weiter entfernte Hochspannungsleitungen fiihrten bei keiner Messung zu einer
Uberschreitung dieses Wertes (s.a. 3.4). Grund ist, daB in Deutschland Hochspannungsleitungen meist
weit unterhalb der maximal mdglichen Stromlast betrieben werden. Nicht einmal jedes dritte Magnet-
feld >0,2uT in unserer Studie war auf eine Hochspannungsleitung zuriickzufiihren. Andere Feld-
quellen waren Dachanschliisse von Niederspannungs-Freileitungen, Erdkabel oder hausinterne Feld-
quellen wie Steigleitungen oder veraltete Elektroinstallationen. Damit unterscheiden sich die Ursachen
hoherer Magnetfelder in Deutschland ganz grundsétzlich von denen in anderen Lédndern (Swanson und
Kaune, 1999; Schiiz et al., 2000b). In Nordamerika sind beispielsweise die Freileitungen auch die
dominierenden Feldquellen fiir in Wohnungen gemessene Magnetfelder.

Interpretation der Ergebnisse

Die Evidenz unserer Studie fiir eine moderate Assoziation zwischen magnetischen Feldern und Leuké-
mien im Kindesalter stammt allein aus der Beobachtung, da3 unter den leukdmiekranken Kindern
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héufiger eine nachtliche Magnetfeldexposition =0,2uT beobachtet wurde. Diese Beobachtung machten
wir auch bereits in unseren vorangegangenen Studien in Niedersachsen und Berlin (Michaelis et al.,
1998) und sie steht auch im Einklang mit den Ergebnissen einer amerikanischen Studie (Auvinen et
al., 2000). Fiir diese Assoziation gibt es unseres Erachtens vier Moglichkeiten: 1) es ist eine zufallige
Beobachtung, 2) die Beobachtung ist ein Resultat eines methodischen Artefaktes, 3) eine Magnetfeld-
messung wahrend der Nacht ist der bessere Expositionsparameter (weniger Fehler bei der Beschrei-
bung einer individuellen Exposition) und 4) fiir die Beobachtung gibt es eine kausale Erklarung.

Als wir die Analysen der EMF-Studie in Niedersachsen durchfiihrten und herausfanden, daf3 die
Risikoschitzer fiir den Nachtwert am hdchsten waren, interpretierten wir dies sehr vorsichtig, weil uns
diese Beobachtung zwar plausibel erschien, sich aber als ein einziges auffilliges Ergebnis aus einer
Reihe von explorativen Analysen herauskristallisierte (Schiiz, 1997). Nachdem auch die Erweiterung
der Studie auf Berlin das gleiche Ergebnis erbrachte (Michaelis et al., 1998), beschlossen wir vor
Beginn der Studie, bei der Ausdehnung der Magnetfeldmessungen auf das gesamte Gebiet West-
Deutschlands den Nachtwert gezielt im Sinne einer a-priori formulierte Hypothese zu betrachten und
die fritheren Beobachtungen konfirmatorisch zu priifen (s.a. 2.1). Die EMF II-Studie bestitigte die
Hypothese fiir den Nachtwert und wir beobachteten einen statistisch signifikanten, etwa 3-fach er-
hohten Risikoschitzer. Das Ergebnis war konsistent fiir sowohl die Teilnehmer der urspriinglichen
bundesweiten Fallkontroll-Studie als auch die der KKW-Fallkontroll-Studie (s.a. 2.2). Tabelle 4.3.1
verdeutlicht diesen Sachverhalt. Unseres Erachtens ist deshalb ,,Zufall“ als Erklarung fiir die
Beobachtung des héheren Leukdmierisikos bei nidchtlicher Magnetfeldexposition unzureichend.

Tabelle 4.3.1. Vergleich des Nachtwertes mit dem 24h-Wert fiir vier Studienkollektive

Studienkollektiv OR? (p) OR* (p) % Fille >0,2uT % Kontrollen >0,2uT
Median Nacht Median Nacht Median Nacht
Niedersachsen 3,24 (0,13) | 3,93 (0,07) 3,1 3,9 0,9 0,9
Berlin 1,36 (0,68) | 2,14 (0,42) | 10,6 8,5 5.8 2,3
KKW-Fallkontroll-Studie 3,71 (0,27) | 3,50 (0,15) 3,8 6,4 0,9 1,7
Bundesweite Fallkontroll-Studie 1,12 (0,82) | 2,07 (0,15) 1,4 1,6 1,4 0,8

* Odds Ratio und p-Wert aus logistischer Regression stratifiziert nach Alter und Geschlecht und adjustiert nach
Sozialstatus, Gebietstyp und Ost-/Westdeutschland (nur Berlin); keine Stratifizierung nach Geburtsjahr wegen
teilweise geringer Fallzahl der Einzelstudien

Wie in Kapitel 4.1 ausfiihrlich diskutiert, konnen wir eine Verzerrung der Studienergebnisse durch den
hohen Anteil Nichtteilnehmer nicht generell ausschlieBen, wir fanden aber auch keine Hinweise auf
einen methodischen Artefakt. Ein Einflu von Teilnahmeverweigerern wird dahingehend diskutiert,
daB hohere Magnetfelder hdufiger in Wohnungen von Familien mit niedrigerem Sozialstatus auftreten,
diese in der Kontrollgruppe aber unterreprisentiert sind und es dadurch zu einer Uberschitzung der
Odds Ratios kommt (Hatch et al., 2000). Da in unseren Studien die Risikoschitzer fiir den Nachtwert
durchgingig hoher lagen, wiirde das bedeuten, dafl der Sozialstatus mit den nédchtlichen Magnetfeldern
viel stiarker assoziiert sein miifite als mit den ganztidgigen Magnetfeldern. Dies konnten die Analysen
der Storfaktoren aber nicht zeigen (s.a. 3.8). Uber soziodkonomische Unterschiede zwischen Fillen
und Kontrollen (bedingt durch das Teilnahmeverhalten) kann unseres Erachtens die Beobachtung fiir
die nichtlichen Magnetfelder nicht erklart werden. Trotzdem kénnen wir nicht ausschlieBen, dal3 die
grofle Anzahl von Nichtteilnehmern Auswirkungen auf das Studienergebnis hatte.

Eine Magnetfeldmessung wihrend der Nacht hat den Vorteil, da die Messung an einem Ort statt-
findet, wo sich das Kind zum Zeitpunkt der Messung auch tatsdchlich aufhilt. Wéahrend der Nacht-
phase gewinnt man mit einer stationidren Messung und einer Messung mit einem Personendosimeter
die gleichen Mefwerte. Es wurde bereits ausfiihrlich diskutiert (s.a. 2.3, 4.1), daf} es sich bei allen
Methoden der Magnetfeldmessungen um Schitzer fiir eine individuelle Magnetfeldexposition der
Kinder handelt. Dadurch wird ein MeBfehler in Kauf genommen, wobei man davon ausgeht, dafl
dieser Meffehler erstens so klein ist, dal man {iber die MeBmethode dennoch zu einem wissenschaft-
lich fundierten Ergebnis kommt, und zweitens der MeBfehler zufilliger Natur ist, so daB} es zu einer
Unterschétzung, nicht aber Uberschitzung eines Risikos kommen kann. Daf bisher in allen Studien,
die die nédchtliche Exposition betrachteten (Michaelis et al., 1998; Auvinen et al., 2000; s.a. 3.6), die
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Assoziation zwischen Kinderleukdmie und magnetischen Feldern fiir die ndchtliche Exposition starker
war als fiir die Exposition {iber einen ganzen Tag, kann ein Hinweis sein, dafl der oben genannte Mel3-
fehler bei der néchtlichen Exposition geringer ist als bei einer ganztéigigen Exposition. In diesem Fall
ist der Nachtwert ein geeigneteres Expositionsmalf als ein Parameter einer Messung iiber 24 Stunden.

Im Hinblick auf einen moglichen biologischen Wirkungsmechanismus ist die nédchtliche Exposition
von besonderem Interesse, wenn sie in Verbindung mit der sogenannten ,,Melatonin-Hypothese*
beleuchtet wird. Dem Hormon Melatonin wird hierbei als Antioxidans und Fanger duflerst reaktions-
fahiger freier Radikale eine hemmende Wirkung auf die Krebsentstehung oder das Krebswachstum
zugeschrieben (Reiter et al., 1993; Tan et al., 1993). Als Antioxidans schiitzt Melatonin hierbei die
DNS vor oxidativem Schaden (Reiter, 1997). In dieser Funktion reduziert Melatonin das Auftreten
von Mutationen und vermindert damit die Wahrscheinlichkeit einer Krebsentstehung (Reiter et al.,
1994). Es wird zudem vermutet, da3 Melatonin das Wachstum bereits existierender Tumore hemmt,
indem es die Fettsdureaufnahme der Tumorzellen erschwert und damit ihre Wachstumsgeschwindig-
keit vermindert. Weiterhin wird vermutet, dafl Melatonin eine positive Wirkung auf das Immunsystem
hat und auch iiber diesen Weg bei der Karzinogenese eine Rolle spielen konnte (Maestroni et al.,
1986). Melatonin wird in Abhéngigkeit vom Hell-Dunkel-Rhythmus von der Zirbeldriise sezerniert
und nachts liegen die hochsten Melatonin-Konzentrationen im Blut vor (Brzezinski, 1997). Unter der
Annahme, daB} elektromagnetische Felder die nichtliche Produktion von Melatonin beim Menschen
vermindern, wire eine Verbindung zwischen einer Magnetfeldexposition und der Krebsentwicklung
denkbar (Reiter, 1995). Bisher wurde eine Reduzierung néchtlicher Melatoninspiegel im Blut aber nur
im Tierversuch gezeigt, und das nicht konsistent. Beim Menschen gibt es bislang aber kaum eine
Bestitigung dieses Effektes (NIEHS, 1998). Zudem geht man auch eher davon aus, daBl dieser
Mechanismus bei der Entstehung hormonabhéngiger Tumoren (und hier insbesondere Brustkrebs) eine
Rolle spielt und nicht bei Leukdmien (Stevens, 1987; Baldwin und Barrett, 1998). Aus unserer Sicht
gibt es aber zwei Erkenntnisse, die bei der von uns beobachteten Assoziation zwischen néchtlicher
Magnetfeldexposition und Kinderleukdmie bedeutsam sein konnten. Zum einen ist der néchtliche
Melatoninspiegel im Blut auch altersabhéngig und bei den jlingsten Kindern (1-3-jéhrige) sind die
Werte ein Vielfaches hoher als bei Erwachsenen (Brzezinsiki, 1997), ohne daf3 eine spezielle Funktion
des Melatonins bei Kindern bekannt wére. Gerade bei den jiingeren Kindern haben wir aber die
stirkste Assoziation in unserer Studie beobachtet (s.a. 3.7). Zum anderen wurde jlingst festgestellt, daf3
im Knochenmark relativ hohe Melatoninkonzentrationen vorliegen (Tan et al., 1999).

Abgesehen von dem erhdhten Leukdmierisiko bei nédchtlicher Magnetfeldexposition ist moglicher-
weise eine weitere Beobachtung in unserer Studie ein interessanter Hinweis auf einen biologischen
Wirkungsmechanismus. Zwei exponierte Kinder hatten nicht nur Leuk&mie, sondern auch ein Down-
Syndrom (s.a. 3.7). Weil das Down-Syndrom mit einem 20-30-fach erhohten Leukémierisiko verbun-
den ist, wurden Kinder dieser Hochrisikogruppe aus der amerikanischen EMF-Studie ausgeschlossen
(Linet et al., 1997). Dieses Vorgehen ist aber aus unserer Sicht kritisch zu hinterfragen. Zwar ist das
Down-Syndrom eine bekannte Prédisposition fiir Leukdmie im Kindesalter (Robison et al., 1984), der
Mechanismus von der genetischen Schidigung zur Krebsentstehung ist aber nicht geklart (Shen et al.,
1998). Nur ein Teil aller Kinder mit Down-Syndrom erkrankt spéter an einer akuten Leukémie, so daf3
moglicherweise erst ein zweites Ereignis zum Ausbruch der Erkrankung fiihrt. Greaves (1999)
vermutet, dal zur Entstehung einer Leukdmie im Kindesalter zwei Ereignisse gehdren, wovon die
erste Mutation bereits in utero geschieht und ein zweites postnatales Ereignis vom Vorhandensein
eines praleukdmischen Klons zur Manifestation der Leukdmie fithrt. Hinweise auf diese Hypothese
finden sich bei eineiigen Zwillingen, die nach dem ersten Lebensjahr erkrankten und bei denen die
Konkordanzrate fiir Leukdmie bei nur etwa 5% liegt (Buckley et al., 1996), und bei einigen leukdmie-
kranken Kindern, bei denen bereits zum Zeitpunkt der Geburt in Blutproben eine Chromosomen-
aberration (Fusion der TEL-AML1 Gene) identifiziert werden konnte (Wiemels et al., 1999). Als
Hauptursachen fiir das vermeintlich postnatale Ereignis werden vor allem abnormale Reaktionen des
Immunsystems auf einen herkdmmlichen Erreger diskutiert (Greaves, 1999), aber auch umwelt-
bedingte Belastungen und darunter magnetische Felder sind nicht auszuschlieBen (Felix, 1999).
Daraus ergeben sich unseres Erachtens zwei Schluflfolgerungen: 1) die Argumente, Kinder mit Down
Syndrom aus den EMF-Studien auszuschlieen, sind nicht {iberzeugend, 2) Magnetfelder gehoéren in
den Kreis von denjenigen Faktoren, die bei Kindern mit prileukdmischen Klonen die Manifestation
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der Leukdmie begiinstigen konnten. Dies sind allerdings nur Vermutungen und weitere Forschungs-
aktivititen sind zu diesem Thema nétig.

Bewertung

Falls ein Zusammenhang zwischen einer Magnetfeldexposition und Leukdmien im Kindesalter
beobachtet wird, wieviele Leukdmien im Kindesalter wiren insgesamt auf die Exposition zuriickzu-
fiihren? Falls ein Zusammenhang zwischen einer Magnetfeldexposition und Leukdmien im Kindes-
alter beobachtet wird, wieviele Leukdmien im Kindesalter wdren auf eine Exposition durch
Magnetfelder, die von Hochspannungsleitungen verursacht wurden, zuriickzufiihren?

Das attributable Risiko gibt an, wieviele Erkrankungsfélle unter der Annahme der Kausalitdt der Be-
ziehung zwischen der Erkrankung und dem betrachteten Risikofaktor diesem zuschreibbar wiren. Es
errechnet sich aus der Privalenz der Exposition in der Vergleichsbevolkerung und der Stirke des
Risikofaktors (geschétzt {iber das Odds Ratio). Tabelle 4.3.2 zeigt die Berechnung attributabler
Risiken auf der Basis verschiedener Risikoszenarien. In der Tabelle dargestellt sind das die Exposition
beschreibende Magnetfeldcharakteristikum, die als hohere Exposition betrachteten Magnetfeldstirken
(als Cutpoint), der zugrundeliegende Risikofaktor aus der entsprechenden Studie und das daraus
resultierende attributable Risiko. Die der Exposition zuschreibbaren Fille wurden mit Hilfe der
Inzidenz von Kinderleukdmie in Deutschland geschitzt, die absolut bei jahrlich etwa 620 neuen Er-
krankungsfallen liegt (Kaatsch et al., 1999).

Tabelle 4.3.2. Geschétzter Effekt auf Bevolkerungsniveau (attributable Risiken)

Situation Cutpoint Privalenz® OR" Attributables | Zuschreibbare
Risiko Falle
Median 24h (gepoolt)d >0,2uT 1,4% 1,58¢ 0,79% 5
Median 24h (gepoolt)® >0,4uT 0,2% 3,53 0,57% 4
Mittelwert 24h (Greenland)® >0,3uT 0,6% 1,68 0,41% 3
Median 24h (Ahlbom)" >0,4uT 0,2% 2,00 0,50% 3
Nachtwert (gepoolt)’ >0,2uT 0,9% 2,80 1,62% 10
Nachtwert (gepoolt)d 0,2-<0,4uT 0,6% 2,40 1.83% 1
>0,4uT 0,3% 4,28 ’

* Anteil von Magnetfeldern >Cutpoint im Kollektiv der Familien nicht an Krebs erkrankter Kinder (n=1.314; s.a.
3.2); reprasentative Stichprobe fiir gesamt West-Deutschland

® Risikoschitzer aus den entsprechenden Risikoanalysen (s.a. 3.10, 4.2)

¢ auf ganze Zahl gerundet; Anzahl Leukdmiefélle unter Kindern, die bei einem ursdchlichen Zusammenhang in
Deutschland jahrlich auf die Magnetfeldexposition zuriickzufiihren wiren (Ausgangswert: 620 Leukédmiefille
bei Kindern jéhrlich)

4 Risikoschitzer unserer gepoolten deutschen Studien (s.a. 3.10)

¢ Risikoschitzer der Meta-Analyse von Greenland et al. (2000); s.a. 4.2

" Risikoschitzer der Meta-Analyse von Ahlbom et al. (2000); s.a. 4.2

£ Risikoschétzer nicht statistisch signifikant erhoht

Tabelle 4.3.2 zeigt attributable Risiken unter 1% auf Basis durchschnittlicher Magnetfeldexpositionen
und etwas hohere attributable Risiken auf Basis néchtlicher Magnetfeldexpositionen. Dies ist durch
die nominell recht hohen Odds Ratios fiir den Nachtwert bedingt. Aufgrund der groBen statistischen
Unsicherheit in diesen Risikoschétzern erscheinen die attributablen Risiken auf Basis der mittleren
Magnetfeldexposition plausibler. Dann wéren — bei kausaler Natur der Assoziation - jéhrlich etwa 3
bis 5 Leuké@miefille unter Kindern auf eine Magnetfeldexposition zuriickzufiihren.

Da sich das attributable Risiko aus zwei Groflen berechnet, die selbst mit einer statistischen Unsicher-
heit verbunden sind, ist der Schwankungsbereich des attributablen Risikos in der Regel recht groB3. Als
Abschitzung fiir den ungiinstigsten Fall (,,worst case®) konnten die oberen Konfidenzgrenzen der
Pravalenz- und Risikoschitzer herangezogen werden. Wahrend die EMF II-Studie relativ préizise
Aussagen iiber die Haufigkeit hoherer Expositionen erlaubt, sind die Konfidenzintervalle der Risiko-
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schitzer fiir eine sinnvolle Worst Case-Abschitzung zu breit (s.a. Tabelle 3.10.1). Besser geeignet sind
die Risikoschétzer der Meta-Analysen, z.B. von Ahlbom et al. (2000), die aber bedauerlicherweise
nicht fiir eine nichtliche Exposition vorliegen. Aus einer Priavalenz medianer Magnetfelder >0,4uT
von 0,5% (obere Konfidenzgrenze der Privalenz fiir das Kollektiv von Familien mit nicht erkrankten
Kindern der EMF II-Studie) und der oberen Konfidenzgrenze des Risikoschitzers von Ahlbom et al.
fiir mittlere Feldstarken >0,4uT von 3,13 (s.a. 4.2) ergibt sich ein attributables Risiko von etwa 1,1%,
in diesem Fall wiren dann 7 Kinder jdhrlich der Exposition 20,4uT zuschreibbar.

Aus der Feldquellenanalyse ergab sich, dall weniger als ein Drittel mittlerer Magnetfelder >0,2uT auf
in Hausnéhe vorbeifiithrende Hochspannungsleitungen zuriickzufiihren waren (s.a. 3.4). Betrachtet man
die mittleren Magnetfelder aller drei deutschen Studien (Michaelis et al., 1997; Michaelis et al., 1998;
s.a. 3.4), so zeigt sich, daB 5 (42%) von 12 Magnetfeldern >20,4uT von Hochspannungsleitungen
produziert wurden. Daraus 146t sich abschétzen, dal nach den attributablen Risiken auf Basis der
Meta-Analysen von Ahlbom et al. (2000) und Greenland et al. (2000), in Deutschland etwa 1 Fall pro
Jahr der Exposition durch Hochspannungsleitungen zuzuordnen wire, und das nur unter der Voraus-
setzung, daB die in der EMF II-Studie beobachtete statistische Assoziation kausal ist.

Kénnen aus der Studie Erkenntnisse fiir eine Reduktion einer Magnetfeldbelastung abgeleitet
werden?

Unsere Studie ist ein eindeutiger Hinweis darauf, daB3 die héusliche 50 Hz-Magnetfeldbelastung in
Deutschland bereits sehr gering ist. Von Magnetfeldstirken in den Gréfenordnungen, bei denen wir in
unserer Studie ein erhohtes Leukdmierisiko beobachteten, sind nur wenige Wohnungen betroffen.
Magnetfelder von 0,2uT oder mehr wihrend der Nacht fanden wir in jeder 110. Wohnung (12 von
1.314, s.a. 3.2). Durchschnittliche Magnetfelder iiber den ganzen Tag von 0,4uT oder mehr wurden in
jeder 438. Wohnung nachgewiesen. Die feldverursachenden Quellen waren sehr unterschiedlich. Dies
erschwert eine generelle Empfehlung zur Reduktion einer Magnetfeldbelastung.

Als Mafinahme empfehlen wir eine Reduzierung unnétiger Expositionen. Fiir einen Teil der be-
troffenen Wohnungen ist eine Reduzierung der Magnetfeldbelastung durch Modernisierung moglich,
zumindest was Dachstidnder, veraltete Elektroinstallationen bei der Hausversorgung oder eine Erdung
auf metallenen Rohrsystemen betrifft. In Wohnungen mit hausinternen Feldquellen wie Steigleitungen
in Mehrfamilienhdusern ist eine Reduzierung der Magnetfeldbelastung manchmal durch einfache
Mafnahmen moglich: oft wirken diese Feldquellen lokal sehr begrenzt, so da} eine verdnderte Raum-
verteilung zu einer verminderten Belastung wihrend der Nacht fithren kann. Und generell gilt: je
geringer der Energieverbrauch, desto kleiner die Wahrscheinlichkeit einer iiberdurchschnittlichen
Magnetfeldbelastung. Familien mit Sduglingen oder Kleinkindern, deren Wohnung sehr dicht an einer
Hochspannungsleitung (< 50m) liegt, konnen als Entscheidungshilfe mit Informationen der Energie-
versorger zur Auslastung der Freileitung oder gegebenenfalls auch Magnetfeldmessungen ihre haus-
liche Situation beurteilen. Eine dicht am Haus vorbeifiihrende Hochspannungsleitung ist allein kein
Indikator fiir eine durchschnittliche Magnetfeldexposition iiber 0,4uT.

Als weitere Vorsorgemaflnahme empfehlen wir, dal beim Neubau von Kindergérten, Kindertages-
stiatten und Grundschulen in der Ndhe von Hochspannungsleitungen vorab eine Abschitzung der
Exposition erfolgt, damit gewéhrleistet werden kann, da3 die Kinder nicht einer dauerhaften durch-
schnittlichen Magnetfeldexposition iiber 0,4uT ausgesetzt sind.
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5. Zusammenfassung

Zwischen 1993 und 1997 fiihrten das Deutsche Kinderkrebsregister am Institut fiir Medizinische
Statistik und Dokumentation der Universitdt Mainz und der Forschungsverbund Elektromagnetische
Vertréglichkeit biologischer Systeme an der Technischen Universitét zwei epidemiologische Studien
in Niedersachsen und Berlin zu der Frage durch, ob Leukdmieerkrankungen im Kindesalter mit haus-
lichen Magnetfeldern im Niederfrequenzbereich assoziiert sind. Die Studien gaben Hinweise auf eine
solche Assoziation, jedoch war die Studienpopulation zu klein, um einen moglichen statistischen
Zusammenhang nachzuweisen oder mit hinreichender Sicherheit auszuschlieBen.Daher wurde be-
schlossen, die Magnetfeldmessungen auf ein groBBeres Studiengebiet auszudehnen.

Seit Ende 1997 fiihrte der Forschungsverbund Messungen fiir Teilnehmer in ganz West-Deutschland
durch. Das MeBprotokoll umfal3te in erster Linie eine Messung iiber 24 Stunden im Kinderzimmer der
vom Kind vor Diagnosestellung am ldngsten bewohnten Wohnung. Die MelBphase wurde Ende 1999
abgeschlossen. Letztendlich standen geeignete Expositionswerte fiir 514 Kinder mit Leukédmie und
1.301 nicht an Leukdmie erkrankte Kinder zur Verfiigung.

Bei den Auswertungen wurden Kinder als exponiert betrachtet, die im Durchschnitt Magnetfeldern
von 0,2uT oder mehr ausgesetzt waren. Dieser Wert liegt ein Vielfaches unterhalb des Grenzwertes
von 100uT, wurde aber gewihlt, weil manche vorangegangene internationale Studie oberhalb dieses
Wertes eine schwache Assoziation mit dem Leukdmierisiko beobachtet hatte. Die Einhaltung des
Grenzwertes spielte in unserer Studie keine Rolle, da der hochste Durchschnittswert mit etwa 0,7uT
weit unterhalb dieser Grenze lag.

Die Ergebnisse der Studie konnen wie folgt zusammengefalit werden:

e Magnetfelder 20,2uT kommen in Wohnungen in Deutschland selten vor. Nur in 1,4% aller fiir
die Allgemeinbevolkerung reprasentativen Wohnungen wurden Durchschnittswerte ab dieser
Feldstirke gemessen.

e Ursachen von Magnetfeldern >0,2uT sind in weniger als ein Drittel aller Félle in Hausnihe
vorbeifilhrende Hochspannungsleitungen. Andere Feldquellen sind auBerhdusliche Quellen im
Niederspannungsbereich (Erdkabel, Hausdachanschliisse von Versorgungsleitungen, Stra3en-
beleuchtungen) oder hausinterne Quellen wie veraltete Elektroinstallationen oder Steig-
leitungen in Mehrfamilienhdusern.

e Die Nihe einer Wohnung zu einer Hochspannungsleitung ist allein kein Indiz fiir eine iiber-
durchschnittliche Magnetfeldexposition. Nur jede dritte Hochspannungsleitung, die in un-
mittelbarer Ndhe an den untersuchten Hausern vorbeifiihrte (50m oder weniger), produzierte
Magnetfelder >0,2uT. Keine weiter entfernte Hochspannungsleitung war Ursache einer
Magnetfeldexposition =20,2uT.

e Unsere Studie ergab keinen deutlichen Hinweis, dal durchschnittliche Magnetfelder 20,2pT
mit dem Auftreten von Leukidmien im Kindesalter assoziiert sind. Wir beobachteten ein
hoheres Leukdmierisiko bei Magnetfeldstirken >0,4uT, das aufgrund der kleinen Fallzahl
allerdings nur eine geringe Aussagekraft hatte. Es ist allerdings insofern bedeutsam, als es im
Einklang mit der internationalen Literatur steht, die ein erhdhtes Leukdmierisiko ab 0,3/0,4uT
vermuten 148t, aber nicht darunter.

e Kinder, die wihrend der Nacht einem hoheren Magnetfeld >0,2uT ausgesetzt waren, hatten
ein etwa 3-fach erhohtes Leukédmierisiko, das als statistisch auffillig bezeichnet werden kann.
Dieses Ergebnis ist insofern bedeutsam, als daf3 es sich mit Beobachtungen unserer Studien in
Niedersachsen und Berlin deckt.

Aufgrund der Beobachtungen fiir die ndchtliche Magnetfeldexposition kann unsere Studie als Hinweis
auf eine statistische Assoziation zwischen magnetischen Feldern und Leukémien im Kindesalter ge-
wertet werden. Eine biologische Erklarung fiir diese Beobachtung ist nicht bekannt. Sollte die beo-
bachtete Beziehung kausal sein, wiren dennoch nur etwa 1% aller Leukdmien bei Kindern in
Deutschland der Exposition durch elektromagnetische Felder zuzuschreiben. Damit bleibt die Ursache
fiir die groBe Mehrheit aller Leukédmiefille bei Kindern weiterhin unklar.
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