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ZUSAMMENFASSUNG

Das Bundesamt fur Strahlenschutz (BfS) vergibt im Auftrag des Bundesministeriums fur Umwelt, Naturschutz
und Reaktorsicherheit (BMU) Forschungsvorhaben auf dem Gebiet des Strahlenschutzes. Die Ergebnisse
dieser Vorhaben dienen als Entscheidungshilfen bei der Erarbeitung von Strahlenschutzvorschriften und bei
der Erfullung sonstiger Fachaufgaben des BMU im Bereich Strahlenschutz. Die Planung, fachliche und admi-
nistrative Vorbereitung, Vergabe, Begleitung sowie die fachliche Bewertung der Ergebnisse der Untersu-
chungsvorhaben ist grundsatzlich Aufgabe des Bundesamtes fur Strahlenschutz. Der vorliegende Bericht in-
formiert Gber die Ergebnisse bzw. Zwischenergebnisse (in Form von Statusberichten) von Strahlenschutzvor-
haben des BMU-Ressortforschungsprogramms im Jahr 2009.

VORBEMERKUNG

Der Schutz von Mensch und Umwelt vor den Gefahren der ionisierenden und nichtionisierenden Strahlung ist
eine der wichtigsten Aufgaben des Bundesministeriums fir Umwelt, Naturschutz und Reaktorsicherheit
(BMU). Diese Aufgabe sowie insbesondere die Erarbeitung von Strahlenschutzvorschriften und die Fach- und
Rechtsaufsicht des Bundes Uber den Vollzug des Atom- und Strahlenschutzrechts durch die Lander und tUber
das BfS ist nur auf einer breiten wissenschaftlich-technischen Grundlage moglich. Dabei sind sowohl grund-
satzliche Fragestellungen als auch solche im Zusammenhang mit der Durchfihrung einzelner Strahlen-
schutzmafRnahmen zu untersuchen und zu beantworten. Zur Gewinnung von Entscheidungshilfen und zur
sachgerechten Erfullung der dem BMU zugewiesenen Fachaufgaben miissen Untersuchungsvorhaben zu ei-
nem weitgespannten Themenspektrum durchgefiuhrt werden (Ressortforschung).

EINFUHRUNG

Im Folgenden werden die Themenbereiche dieses Berichts naher erlautert:

Eine vordringliche Aufgabe des BMU besteht darin, die zivilisatorische und natirliche Strahlenexposition
von Mensch und Umwelt zu erfassen und zu bewerten. So missen etwa Anreicherungsprozesse naturlicher
radioaktiver Stoffe (z. B. Radon) oder Entwicklungstendenzen bei der zivilisatorischen Nutzung radioaktiver

Stoffe und ionisierender Strahlung rechtzeitig erkannt und bewertet werden, damit das BMU frihzeitig mit ge-
eigneten MalRnahmen einer Gefahrdung von Mensch und Umwelt entgegenwirken kann.

Eine Voraussetzung flr viele Untersuchungen, aber auch fir den Nachweis der Einhaltung der Dosisgrenz-
werte, ist die Verfugbarkeit entsprechender Messtechniken und Verfahren zur Dosisermittlung. Die vielfaltigen
und komplizierten Messaufgaben der Strahlenschutztechnik fiihren dazu, dass bestehende Messsysteme
verbessert, neue Systeme entwickelt sowie dosimetrische Modelle und Daten standig Gberprift und angegli-
chen werden mussen.

Die Strahlenschutzverordnung enthalt Grenzwerte flr die zuldssige Strahlenexposition der Bevodlkerung. Da-
bei wird auf der Grundlage bisheriger wissenschaftlicher Erkenntnisse angenommen, dass eine Exposition
unterhalb des Grenzwertes zu keiner bedeutenden Erhéhung des naturlichen Strahlenrisikos fuhrt. Im Inter-
esse eines moglichst umfassenden Strahlenschutzes ist es notwendig, die vorliegenden Erkenntnisse standig
zu aktualisieren und dem neuesten Stand naturwissenschaftlicher und medizinischer Forschung anzupassen.
Hierzu muss die Wirkung von ionisierender Strahlung auf den Menschen weiter untersucht und bewertet
werden, um zuverlassigere Aussagen zum Strahlenrisiko, insbesondere bei kleinen Dosen, zu gewinnen. Die-
se Wirkung kann individuell sehr unterschiedlich sein. Es missen deshalb Verfahren zur Erkennung individu-
eller Strahlenempfindlichkeit entwickelt werden.

Die heutige ,Philosophie” des Strahlenschutzes wird entscheidend durch die Grundsatze bestimmt, Tatigkei-
ten und Arbeiten, die zu zivilisatorischen Strahlenexpositionen fiihren, nurim erforderlichen MalRe zuzulassen
(sog. Rechtfertigungsgebot) und die Strahlenexposition gerechtfertigter Tatigkeiten und Arbeiten soweit auch
unterhalb der Strahlenschutzgrenzwerte zu senken, wie das mit verniinftigem Aufwand mdglich ist (Optimie-
rungsgebot). Beide Grundsatze sind in der Strahlenschutzverordnung verankert. lhre Einhaltung wird vom
BMU im Rahmen der Zweckmafigkeitsaufsicht Gberprift.

Schwerpunkt der Untersuchungen ist die medizinische Strahlenexposition durch Diagnosemethoden, da
diese die zivilisatorische Strahlenexposition der Bundesbirger zum Uiberwiegenden Teil bestimmt. Hier

kommt es vor allem darauf an, Nutzen und Risiken von Untersuchungsverfahren abzuwagen, nach risikoar-
meren Alternativverfahren zu suchen und die Strahlenexposition durch geeignete Verfahren zu reduzieren.

IX



Fur die Strahlenexposition der Bevolkerung ist es wichtig zu wissen, wie sich radioaktive Stoffe in der Umwelt
verhalten, wie sie sich in Luft und Wasser ausbreiten, in den verschiedenen C")kosystemen anreichern und
Uber die Erndhrungsketten auf den Menschen einwirken. Deshalb werden Detailkenntnisse der Radiodkolo-
gie bendtigt.

Uberall, wo mit radioaktiven Stoffen oder ionisierender Strahlung gearbeitet wird, kann es auf Grund mensch-
lichen und/oder technischen Versagens zu Zwischenfallen kommen, bei denen radioaktive Stoffe freigesetzt
und/oder Personen Strahlung ausgesetzt werden. Deshalb ist die Ermittlung und Optimierung von Vorsorge-
maflnahmen zur Vermeidung von Storfallen und Unféllen eine standige Aufgabe des BfS. Der Notfallschutz
ist stdndig zu verbessern und die Effektivitat der SchutzmalRnahmen bis hin zu medizinischen MalRnahmen
im Falle einer schadigenden Exposition sind laufend zu optimieren.

Daruber hinaus werden in einer Reihe von Vorhaben Fragen von allgemeiner Bedeutung fiir den Strahlen-
schutz untersucht.

In den letzten Jahrzehnten haben Anderungen im Freizeitverhalten und neue Modetrends dazu gefiihrt, dass
sich immer gréRere Teile der Bevdlkerung immer langer der Sonne aussetzen sowie kunstlich erzeugte
UV-Strahlung in Solarien nutzen. Dieser Wandel macht neue Konzepte und Forschungsvorhaben im Bereich
des Schutzes vor UV-Strahlung erforderlich.

Die Umgebung des Menschen istin zunehmendem Malf3e gepragt durch die Gegenwart und den Einsatz elek-
trischer Gerate sowie durch die rasante Entwicklung bei den elektronischen Medien und der drahtlosen Kom-
munikation. Diese sich noch ausweitende Entwicklung hat zu neuen Aufgaben im Bereich des Schutzes vor
der Wirkung nichtionisierender Strahlung gefiihrt.

ZUSAMMENFASSUNG DER FORSCHUNGSERGEBNISSE 2009

Im Folgenden wird Uber die Ergebnisse ausgewahlter, in 2009 abgeschlossener Forschungsvorhaben
berichtet:

THEMENBEREICH 01 - NATURLICHE STRAHLENEXPOSITION

Im Vorhaben ,,Vorbereitung der Bundeseinheitlichen Datei Radon in Gebduden (BuRG) fiir einen
web-basierten Zugriff bzw. Datenaustausch (3608S01002)“ wurden die technischen Rahmenbedin-
gungen fur einen zukinftigen web-basierten Zugriff sowie die lokale Nutzung des GIS-Teils festgelegt und ein
Rechtevergabesystem entwickelt und umgesetzt. Die notwendigen Programmierarbeiten wurden durchge-
fuhrt. Zurzeit laufen die abschliellenden Funktionstests durch das BfS.

Ziel des Vorhabens ,,Studie der Genetik bei Nachkommen und Geschwistern von Wismut-Mitarbei-
tern, die vor dem 51. Lebensjahr an Lungenkrebs verstorben sind (3607S04530)“ war es, den Ge-
notyp von Wismut-Mitarbeitern, die vor dem 51-ten Lebensjahr an Lungenkrebs erkrankten, aus ihren Nach-
kommen und anderen Verwandten zu rekonstruieren, um die individuelle Strahlenempfindlichkeit des Er-
krankten zu untersuchen und eine Bioprobenbank der Studienteilnehmer zu erstellen. Ein Fragebogen wurde
erstellt und dieser an 450 recherchierbaren Adressen von insgesamt 475 Nachkommen geschickt. Nur von
87 Teilnehmern gingen Einverstandnis, Fragebogen und vom Hausarzt abgenommene Blutproben ein. Aus
den Blutproben wurden primare Lymphozyten, Serum und DNA gewonnen. Die Daten aus den Fragebdgen
wurden in eine fur dieses Projekt angelegte Datenbank eingetragen. Um die urspringliche Fragestellung zu
beantworten, waren laut Powerberechnung mindestens 150 Teilnehmer noétig gewesen. Auf Grund der man-
gelhaften Response von nur 87 Teilnehmern musste das Projekt jedoch abgebrochen werden. Die erhobenen
Daten und Biomaterialien sind dem BfS Gbergeben worden und kdénnen fir neu zu definierende Projekte ge-
nutzt werden.

Im Rahmen des Vorhabens ,,Erarbeitung fachlicher Grundlagen fiir die Entwicklung zeit- und ko-

steneffektiver Verfahren zur Bestimmung von Strahlenexpositionen durch Radon in Wohnungen
(3607S04534)“ wurde dargelegt, wie der Radonquellterm eines Hauses zusammen mit den Ergebnissen von
Luftwechselmessungen bestimmt bzw. modelliert werden kann und welche Prognosen daraus fur ein mogli-
ches Radonrisiko abgeleitet werden kénnen. Die Auswertung von Lang- (mehrere Monate) und Kurzzeitmes-
sungen (1 - 2 Wochen, zeitaufgeldst) zeigte, dass passive 2-Phasenmessungen (z. B. Tag/Nacht) in Wohn-



raumen sehr kostengunstig sind und eine Bewertung des Radonrisikos bzw. der individuellen Exposition der
Hausbewohner unter Berlcksichtigung der Hausnutzung auf einer guten Grundlage erméglichen.

Die im Vorhaben ,,Proteomanalyse von Blutproben ehemaliger Wismutbeschéftigter hinsichtlich
potenzieller Biomarker fiir Arsen- und/oder Strahlenexposition mit Hilfe von Proteomics und
RNA-Microarray-Technologien (3607S04537)" generierten Daten geben einen Hinweis auf den Einfluss
von Arsen- und Strahlenbelastung auf das Proteommuster der peripheren mononuclearen Blutzellen und be-
statigen somit bereits publizierte Befunde. Fur die Suche nach Biomarkern bilden die Daten eine hervorragen-
de Grundlage fur weiterfiihrende Studien. Die Ergebnisse der mMRNA-Analyse deuten darauf hin, dass immun-
bezogene Prozesse in den belasteten Personengruppen B, C und D im Vergleich zur Kontrollgruppe A her-
unterreguliert sind. In Gruppe C sind B-Zell-Marker hochreguliert. Der Vergleich von Proteom- und mRNA-Ex-
pressionsdaten zeigt keinen Overlap.

Im Rahmen des Vorhabens ,,Erfassung von Daten aus Unterlagen des Gesundheitsdatenarchivs
Wismut/GDAW) der Bundesanstalt fiir Arbeitsschutz und Arbeitsmedizin (BAuA)im Rahmen der
epidemiologischen Wismut-Studien des BfS (3608S04540)“ fiihrte die Bundesanstalt fiir Arbeitsschutz
und Arbeitsmedizin (BAuA) fir das Bundesamt fur Strahlenschutz (BfS) im Gesundheitsdatenarchiv Wismut
(GDAW) Recherchen zu Todesursachen und neuen Adressen fir die vom BfS durchgefiihrte Wismut-Kohor-
tenstudie durch. Fir knapp 60% der 1.031 recherchierten Personen konnten neue Informationen gefunden
werden, darunter 153 Todesursachen und 138 Personen, flir die der Vitalstatus ermittelt werden konnte. Mit
diesen neu gewonnenen Daten kann der Loss to follow-up der Kohortenstudie weiter gesenkt und damit die
Aussagekraft der Studie erhéht werden.

THEMENBEREICH 02 - STRAHLENSCHUTZTECHNIK

Im Vorhaben ,,Personendosimetrie mit elektronischen Personendosimetern in gepulsten Strah-
lungsfeldern (3608502002)“ wurde die Einsatzfahigkeit von elektronischen Personendosimetern (EPD)
mit Silicium-Halbleiterdetektoren in gepulsten Strahlungsfeldern untersucht. Diese weisen als z&hlende De-
tektoren eine Totzeit auf. Wahrend dieser Zeit auftretende Messsignale kdnnen nicht korrekt erfasst werden.
Der dadurch entstehende Totzeitverlust steigt mit zunehmender Dosisleistung an. Besonders stark ist dieser
Effekt in gepulsten Strahlungsfeldern, in denen bei gleicher mittlerer Dosisleistung die Spitzenwerte um meh-
rere GroBenordnungen hoher liegen kénnen. Im Falle rechteckiger Pulsform kann der Totzeitverlust bei ge-
gebener Dosisleistung explizit Uber einen neuen empirischen Zusammenhang ermittelt werden. Fir die Be-
wertung in beliebigen Pulsformen wurde ein Monte-Carlo-Programm entwickelt. Mit diesen Methoden kann
fur ein Dosimeter mit bekannten Parametern Totzeit und Kalibrierungsfaktor der Einsatzbereich in beliebigen
gepulsten Strahlungsfeldern bestimmt werden. Mit den vorgestellten Methoden konnte abgesichert werden,
dass typische EPD im Stdrstrahlenfeld von medizinischen gepulsten Strahlungsquellen uneingeschrankt ein-
setzbar sind.

Ziel des Vorhabens ,,Berechnungen der internen und externen Strahlenexposition auf Grundlage
von Voxel-Modellen (3605S04468)“ war es, Organdosiswerte fiir Kinder bei Bodenstrahlung und Strah-
lung aus der Wolke zu berechnen und mit entsprechenden Werten fir Erwachsene zu vergleichen. Ferner
wurden Organdosen fur typische CT-Untersuchungen fiir Voxel-Phantome, die Patienten unterschiedlichen
Alters, unterschiedlicher Statur und beiderlei Geschlechts reprasentieren, berechnet. Es wurde ein Voxel-Mo-
dell einer schwangeren Frau in der 24. Schwangerschaftswoche erstellt, in dem auch gréRere Organe des
Fotus separat segmentiert wurden. Mit diesem Modell wurden Dosisberechnungen fur interne (spezifische ab-
sorbierte Bruchteile) sowie unterschiedliche externe Expositionsszenarien (idealisierte Geometrien, Geome-
trien fir Umgebungsstrahlung sowie haufige Réntgenuntersuchungen) durchgefihrt.
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THEMENBEREICH 03 - STRAHLENBIOLOGIE - WIRKUNG VON IONISIERENDER STRAHLUNG,
STRAHLENEMPFINDLICHKEIT

Im Rahmen des Vorhabens ,,1st International Radiation Proteomics-Workshops (3608S03030)“ dis-
kutierten Strahlenbiologen und Proteomics-Spezialisten am 27. und 28. Mai 2009 neue Methoden, Heraus-
forderungen sowie den aktuellen Stand der Strahlen-Proteomforschung. Ausgangspunkt war dabei die Fra-
gestellung, welche Auswirkung ionisierende Strahlung auf Zellen hat. Im Vergleich zu der hoch dosierten
Strahlung ist das Gesundheitsrisiko der niedrigen Dosen wenig erforscht - entscheidende Antworten stehen
noch aus. Epidemiologische Studien deuten darauf hin, dass schon wesentlich geringere Dosen als bisher
angenommen schadliche Auswirkungen auf die menschliche Gesundheit haben kénnen. Davon ausgehend
steht der Ansatz, das gesamte Proteom zu untersuchen, immer mehr im Mittelpunkt der strahlenbiologischen
Forschung. Neue Informationen Uiber die biochemischen Mechanismen werden in Zukunft Hochdurch-
satz-Verfahren der Proteomforschung liefern. Diese erlauben es, Einblick in die Physiologie der durch Strah-
lung geschadigten Zelle zu nehmen. An der Organisation des Workshops waren neben dem Helmholtz Zen-
trum Minchen die STUK - Radiation and Nuclear Safety Authority, Finnland, und das BfS - Bundesamt flr
Strahlenschutz beteiligt. Ein weiteres Treffen ist in zwei Jahren geplant.

Im Rahmen des Vorhabens ,,Verdnderte zellulare ’early-response’-Proteine nach ionisierender Be-
strahlung - Biomarker fiir individuelle Strahlenempfindlichkeit (3605504474)“ wurde mittels 2D-Pro-
teinanalyse die differentielle Proteinexpression in primaren Lymphozyten und daraus generierten lymphoblas-
toiden Zelllinien analysiert, deren Reaktion auf ionisierende Strahlung als normal sensitiv, radioresistent oder
radiosensitiv beschrieben wurde. Sowohl im Vergleich radiosensitiver mit radioresistenten primaren Lympho-
zyten als auch im Vergleich von normal sensitiven mit radiosensitiven oder radioresistenten lymphoblastoiden
Zelllinien wurden markante Unterschiede hinsichtlich der spezifischen Expression von Proteinen, die als Mar-
kerproteine fur Radioresistenz bzw. Radiosensitivitat gelten kénnen, erkannt. In primaren Lymphozyten kénn-
te die stark reduzierte basale Expression der Proteine CLIC1, Glutaredoxin-1, ENO1 und WNT7A als poten-
zieller Marker fir Radiosensitivitat dienen. Dagegen unterschieden sich die in lymphoblastoiden Zelllinien ge-
fundenen Marker deutlich, obwohl bei beiden Zelltypen verschiedene Proteinspotareale eine sehr dhnliche
Clusterung aufwiesen. So konnte fur lymphoblastoide Zellen und die Tumorzellline A549 das Protein Mortalin
sowie das Protein GST omega 1 als Marker der Radioresistenz definiert, bzw. die reduzierte Expression die-
ser Proteine als charakteristisch fur radiosensitive lymphoblastoide Zellen erkannt werden. In den primaren
radioresistenten Lymphozyten konnte aber ein entsprechender Spot des Proteins Mortalin nicht lokalisiert
bzw. nicht identifiziert werden. Anhand des Proteinspotmusters Iasst sich aber erkennen, dass das Protein
GST omega 1 auch in primaren Lymphoblasten eine stark reduzierte Expression aufweist. Da dieses Protein
wie das in primaren Lymphozyten als stark reduziert gefundene Glutaredoxin-1 in den Detoxifikationsmecha-
nismen flr freie Radikale eingebunden ist, kann mit groRer Wahrscheinlichkeit geschlossen werden, dass die
reduzierte Expression dieser Proteine ein Kennzeichen fir eine erhéhte zellulare Radiosensitivitat sein kann.

Die Durchfiihrung des Vorhabens Ermittlung der individuellen Strahlenempfindlichkeit im Rahmen von
Risikoanalysen bei niedrigen Dosen und im Hinblick auf eine optimale therapeutische Strahlenanwen-
dung (3605S04494) umfasste drei Bereiche: Fir den Bereich der experimentellen Strahlentherapie wurde ein
Forschungsprogramm in Zusammenarbeit mit dem Institut fiir Strahlentherapie der TU Minchen und dem In-
stitut fur Strahlentherapie der LMU konzipiert, das die Untersuchung der regulatorischen Effekte von micro-Ri-
bonucleinsdure (MiRNA)-Molekulen auf den Verlauf der Strahlenantwort zum Inhalt hat. Erganzend dazu wur-
de ein Forschungsprogramm zur Bestimmung der individuellen Suszeptibilitat und des Krebsrisiko nach
Strahlenexposition konzipiert und begonnen. AuRerdem wurde ein Forschungsprogramm zu kardiovaskula-
ren Strahlenschaden nach Exposition mit niedrigen Dosen entwickelt. Parallel dazu wurde ein Programm zur
Nachwuchsférderung im Bereich der Strahlenbiologie realisiert.

Das Vorhaben ,,Molekulare Signaturen von kombinierten Schadstoffwirkungen bei Lungenkrebs
(3607S04528)“ konnte die generelle Geeignetheit der Archivproben fiirimmunhistochemische Expressions-
analysen demonstrieren. Ziel war eine entsprechende Untersuchung mit der immunhistochemischen Bestim-
mung von 22 Kandidatenproteinen. Dazu wurde eine stratifizierte Zufallsstichprobe von 147 Gewebebldcken
nach haufigen histologischen Subtypen (Adenokarzinom, Plattenepithelkarzinom, kleinzelliges Karzinom)
und Gefahrstoffbelastung (hohe und niedrige Radon- bzw. Arsenexposition) aus dem WISMUT-Sektionsar-
chiv entnommen. Die komplexen Untersuchungsergebnisse wurden mit verschiedenen Klassifikationsverfah-
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ren ausgewertet. Es konnte gezeigt werden, dass der im Zytoplasma lokalisierte Hypoxia-Inducible Factor-1o
(HIF1A) und der nukledre Marker NKX2-1 eine gute Diskriminierung der drei Tumorzelltypen ermdglichen. Es
lieRen sich jedoch mit den ausgewahlten 22 Markern keine Signaturen von Expositionsart oder Silikose in den
Tumoren nachweisen. Dieses Ergebnis ist unter dem Gesichtspunkt, dass Schliusselprozesse der Lungenent-
wicklung bei der Krebsentstehung rekapituliert werden, versténdlich, da diese sehr prazise ,programmiert’
sind. Dieses Ergebnis weist darauf hin, dass Stammzellkompartimente zwar durch eine Exposition Signale
zur Geweberegeneration erhalten, jedoch dass dann die Geweberegeneration nach einem festen molekula-
ren Programm ablauft. Bei der Krebsentstehung sind diese Prozesse zwar gestort, jedoch ist nicht anhand
der hier ausgewahlten Marker erkennbar, dass diese Stérung mit einer Schadstoff-typischen ,molekularen Si-
gnatur' charakterisiert werden kann.

Im Vorhaben ,,Zelluldre und molekulare Mechanismen direkter und indirekter Organschéadigung
durch ionisierende Strahlung (3607S04546)“ zeigen die Untersuchungen auf RNA-Ebene mittels realti-
me- PCR eine Beeinflussung der Genexpression, ausgeldst durch die Einwirkung ionisierender Strahlen. Die
Bestrahlung der Lunge mit einer Einzeldosis von 25 Gy fuhrt zu einer deutlichen Steigerung der Genexpres-
sion pro-inflammatorischer Zytokine und Chemokine. Die Infiltrierung neutrophiler Granulozyten und Makro-
phagen ins bestrahlte Gewebe bleibt jedoch scheinbar aus. Dies lasst darauf schlieRen, dass die Reparatur-
vorgange nach der Lungenbestrahlung anders ablaufen als wenn sie durch andere Noxen induziert werden.
Die Schadigung des bestrahlten Gewebes konnte aber durch Lasionen und dadurch akkumulierte rote Blut-
kdrperchen gezeigt werden. Die Untersuchung spaterer Zeitpunkte ist nétig, um die Entstehung der Fibrose
und die Entwicklung der Reparaturvorgange beobachten zu kdnnen. Der craniale Teil der Leber wird bei einer
Lungenbestrahlung durchaus beeinflusst, was durch Messungen der Genexpression gezeigt werden konnte.
Die Auswirkungen der lokal erhdhten Expression mancher Gene in der cranialen Leber sind bis jetzt nicht er-
schlossen. Es ist jedoch anzunehmen, dass der Stoffwechsel der Leber in gewisser Weise beeintrachtigt wer-
den konnte. Die Regulierung einiger Proteine wie die des Eisenstoffwechsels unterliegt individuellen Unter-
schieden und muss naher untersucht werden. Jedoch deuten einige Ergebnisse, inklusive der Messung des
Serumeisens, auf einen erhdhten Eisenbedarf der Zellen hin.

THEMENBEREICH 04 - MEDIZINISCHE STRAHLENEXPOSITION / RONTGENVERORDNUNG

Das Bundesamt fur Strahlenschutz veroéffentlicht regelmaRig Daten Uber die aus medizinischer Diagnostik re-
sultierende Strahlenexposition der Bevdlkerung. Die kollektive effektive Dosis bzw. effektive Dosis pro Kopf
wird im Wesentlichen auf der Basis von Daten Uber die Haufigkeit berechnet, mit der unterschiedliche Leis-
tungsziffern von Arzten liquidiert werden. Bei etlichen Leistungsziffern sind dabei der Kérperbereich oder die
Art der Strahlenanwendung nicht eindeutig bestimmt. Im Rahmen des Vorhabens ,,Differenzierung von
GOA- und EBM-Ziffern, die sich auf réntgendiagnostische MaBnahmen verschiedener Kérperre-
gionen beziehen (,,Sammelpositionen®), im ambulanten Bereich (3607S04496)“ wurden diejenigen
Leistungsziffern betrachtet, bei denen sich die Unbestimmtheit von Kérperbereich und Art der Strahlenanwen-
dung relevant auf die Berechnung der kollektiven effektiven Dosis auswirkt. Fur diese Leistungsziffern wurden
die fur jede Leistungsziffer moglichen Kdrperbereiche bzw. Arten der Strahlenanwendung bestimmt und de-
ren relative Haufigkeit im Rahmen einer in Bezug auf unterschiedliche erbringende Arztgruppen geschichte-
ten Stichprobe erhoben. Die erhobenen Daten ermdglichen es, die im Rahmen der Studie betrachtete Unbe-
stimmtheit bei der Berechnung der Kollektivdosis deutlich zu verringern.

THEMENBEREICH 05 - RADIOOKOLOGIE

Im Vorhaben ,,Klarung technischer und rechtlicher Fragestellungen bei der Beseitigung radioaktiv
kontaminierter Abfélle landwirtschaftlicher Produkte nach Ereignissen mit nicht unerheblichen
radiologischen Konsequenzen (3608S04572)“ wurde, ausgehend von einem schweren Unfallszenario,
ermittelt, welche Mengen zu entsorgender landwirtschaftlicher Produkte im unginstigsten Fall méglich sind.
Die untersuchten Entsorgungswege weisen unterschiedliche Eignung, insbesondere auf Grund bestehender
Kapazitaten, Infrastruktur, Logistik und technischer Durchfiihrbarkeit auf. Bedeutung hat teils auch die Zwi-

schenlagerung, um Engpéssen zu begegnen. Als Gesamtergebnis der technischen und rechtlichen Untersu-
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chungen wurde ein Formulierungsvorschlag flr eine Eilverordnung entworfen, die im Bedarfsfall die Nutzung
der geeigneten Entsorgungswege sowie die Zwischenlagerung ermadglichen soll.

THEMENBEREICH 06 - NOTFALLSCHUTZ

Im Vorhaben wurde ein ,,Katalog von Ubungsszenarien und eine Ubungsdokumentation fiir behérd-
liche Notfallschutzorganisationen (3607S04558)“ fiir das Training behdrdlicher Notfallorganisationen
entwickelt. Auf Basis vorliegender Untersuchungen zu Unfallablaufen in Kernkraftwerken wurden zu diesem
Zweck am Beispiel von zwei Referenzanlagen (DWR und SWR) insgesamt sieben Szenarien erarbeitet. Der
Szenarienkatalog und die Ergebnisse einer Recherche internationaler Vorgehensweisen auf diesem Gebiet
wurden zur Vorbereitung, Durchfilhrung und Auswertung einer Notfalliibung genutzt. Die bisherige Ubungs-
praxis der Notfallschutzorganisation des Bundes wird hierdurch optimiert und weiter entwickelt werden. Das
Nutzungspotenzial des Ubungskatalogs wurde bei der Vorbereitung, Durchfiihrung und Auswertung der
Ubung CORE 2009 demonstriert.

THEMENBEREICH 07 - VORHABEN MIT ALLGEMEINER BEDEUTUNG FUR DEN STRAHLENSCHUTZ

An dem Workshop im Rahmen des Vorhabens ,,Frauen in der Strahlenforschung - ein Jahrhundert
nach Marie Curie (3609102201)“, der vom 18.5.2009 bis zum 20.5.2009 am Helmholtz Zentrum M{inchen
stattfand, nahmen insgesamt 105 Personen aus 6 Nationen teil. Das wissenschaftliche Programm setzte sich
aus 2 Ubersichtsvortragen und 4 Sitzungen mit je 7 bis 8 Vortrdgen zusammen, wobei 20 eingeladene und 7
aus den eingereichten Beitrdgen ausgewahlte Sprecher ihre Daten présentierten. Der erste Ubersichtsvortrag
behandelte die biologischen Effekte von Bestrahlung mit niedrigen Dosen. In den anschlieRenden Sitzungen
wurden folgende Schwerpunkte behandelt: 1. Bedeutung der DNA-Reparatur fur die zellulare Reaktion nach
Bestrahlung, 2. Bedeutung von schadensinduzierten Signalkaskaden, Zellzyklus und Apoptose fur die zellu-
lare Antwort auf Bestrahlung, 3. geschlechtspezifischer Unterschiede gegenliber genotoxischen Agenzien
und 4. moderne Ansatze im Rahmen der strahlenbiologischen Forschung. Der zweite Ubersichtsvortrag be-
fasste sich mit einem historischen Uberblick {iber bedeutsame Wissenschaftlerinnen in der Strahlenfor-
schung. Der wichtigste Punkt dieses Workshops lag in der erstmaligen systematischen Diskussion von ge-
schlechtsspezifischen Unterschieden in der Strahlenreaktion, was besonders fir eine individualisierte Strah-
lentherapie wichtig ist.

Das Vorhaben ,,Epidemiologische Qualitatspriifung zum Vorhaben St.Sch. 4493 (Epidemiologi-
sche Studie zu angeborenen Fehlbildungen in der Umgebung deutscher Leistungsreaktoren)
(3608S03021)“ erbrachte, dass die Studie sachgerecht durchgefiihrt und die gefundenen Ergebnisse ada-
quat interpretiert wurden. Die Ergebnisse des Vorhabens St.Sch. 4493 kénnen somit als Grundlage fir wei-
tere Untersuchungen dienen.

Im Vorhaben ,,Fortschreibung der Untersuchung und Bewertung der tatigkeitsbezogenen Strah-
lenexposition in Einrichtungen und Anlagen nach AtG, StrISchV und R6V unter dem Gesichts-
punkt der Optimierung (3607S04513)“ wurden tatigkeitsbezogene Daten (iber die berufliche Strahlenex-
position in Betrieb wie auch in Stilllegung befindlichen deutschen Kernkraftwerken und Anlagen der Ver- und
Entsorgung fur die Jahre 2006 und 2007 erhoben und bewertet. Die Daten basieren auf der betrieblichen Do-
simetrie der Anlagen und haben damit eine gréRRere Detailtiefe als die Daten der amtlichen Dosimetrie. Die
Ergebnisse des Vorhabens unterstitzen das BMU bei der Wahrnehmung seiner ZweckmaBigkeitsaufsicht.

Im Ergebnis des Vorhabens ,,Erarbeitung von praktischen Vorgaben zur Probennahme und Proben-
aufbereitung von iiberwachungsbediirftigen Riickstdnden gemaB Strahlenschutzverordnung -

StriSchV, Anlage XII (zu §§ 97 bis 102), und von Baustoffen (3608S04573)“ entstanden Vorgaben zur
einheitlichen sach- und fachgerechten Probennahme und Probenaufbereitung. Diese Vorgaben sind Voraus-
setzung um zukUnftig besser reprasentative und reproduzierbare Messergebnisse bei der Ermittlung der spe-
zifischen Aktivitat in Rickstanden gemaR Strahlenschutzverordnung - StriISchV, Anlage XlI (zu §§ 97 bis 102),
und von Baustoffen zu erhalten. Daftr wurden umfangreiche Recherchen beziiglich der Eigenschaften der
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Ruckstande durchgefuhrt. Im Teil 2 werden fur alle in Frage kommenden Rickstande Standorte in Deutsch-
land, die technologisch bedingte Entstehung, physikalische Eigenschaften sowie die sich daraus ableitenden
Radionuklidgemische ausfuhrlich beschrieben. Dariiber hinaus wurden statistische Testverfahren vorge-
schlagen, nach denen die Uberwachungsbediirftigkeit der Riickstdnde noch besser statistisch signifikant
nachgewiesen werden kann.

THEMENBEREICH 08 - NICHTIONISIERENDE STRAHLUNG

Im Vorhaben ,,Bestimmung und Vergleich der von Erdkabeln und Hochspannungsleitungen ver-
ursachten Expositionen gegeniiber niederfrequenten elektrischen und magnetischen Feldern
(S3608S03011)“ wurden mittels Messungen und Berechnungen tatsachlich vorkommende und maximal
mogliche elektrische und magnetische Immissionen bestimmt. Die Auswirkungen unterschiedlicher techni-
scher Realisierungen sowie der Beitrag der Stromversorgungstrassen zu Magnetfeldimmissionen in Wohnun-
gen wurden untersucht. Die auf maximale Anlagenauslastung extrapolierten Immissionen erreichten im Be-
reich von Freileitungstrassen ca. 52 T bzw. 9 kV/m. Im Trassenbereich von 380 kV-Freileitungen wurden in
mehreren Fallen kleinrdumige Uberschreitungen des Grenzwerts der 26. BImSchV fiir das elektrische Feld
festgestellt. Uber Erdkabeln mit einer Verlegetiefe von mindestens 1,5 m kénnen Werte der magnetischen
Flussdichte bis 108 uT auftreten, d. h. dort sind kleinraumige Uberschreitungen des Grenzwertes der 26.
BImSchV fir das Magnetfeld moglich. In Abschnitten, in denen fir Erdkabel eine weiter reduzierte Verlege-
tiefe gewahlt wurde, kdnnen entsprechend héhere Magnetfeldwerte auftreten. AuRerhalb des Trassenbe-
reichs verursachen Erdkabel deutlich niedrigere Immissionen als Freileitungen der gleichen Spannungsebe-
ne. Benachbarte Hochspannungsfreileitungen kdnnen in Wohnungen zu mittleren Expositionen fuhren, die
deutlich Uber denen in Wohnungen fernab solcher Trassen liegen.

Im Vorhaben ,,Risikowahrnehmung und Risikokommunikation im Bereich Niederfrequenter Felder
(3608S03015)“ wurde eine Bestandsaufnahme zum Kenntnisstand und Besorgtheit bezliglich méglicher ge-
sundheitlicher Auswirkungen niederfrequenter elektrischer und magnetischer Felder der Versorgung mit
Strom und der Stromanwendung sowie zu bisherigen Ergebnissen aus Umfragen vorgenommen. Bisherige
Befragungen zeigten, dass sich ein substanzieller Anteil der Bevdlkerung Sorgen macht und davon ausgeht,
dass die Felder im Alltag Krankheitssymptome verursachen kénnen. Auf der Basis des bisherigen Kenntnis-
stands wurden Annahmen formuliert, die durch zwei Befragungen tUberpruft wurden. Die durchgefiihrte Befra-
gung hat die Annahmen nur teils bestatigt. Im Ergebnis kann die Aussage getroffen werden, dass die Besorgt-
heit hinsichtlich gesundheitlicher Auswirkungen niederfrequenter Felder mit der Nahe der Wohnung zu Hoch-
spannungsleitungen zunimmt. Eine Risikokommunikation bezogen auf niederfrequente Felder ist notwendig,
vor allem von wissenschaftlicher Seite. Neben wissenschaftlichen Erkenntnissen sollten dabei auch die tech-
nischen Aspekte kommuniziert werden.

Bei der ,,Ermittlung der Befiirchtungen und Angste der breiten Offentlichkeit hinsichtlich mégli-
cher Gefahren der hochfrequenten elektromagnetischen Felder des Mobilfunks 2009
(3609S80001)“ handelt es sich um die Wiederaufnahme einer Studie, die das BfS bereits in den Jahren 2003
bis 2006 jahrlich durch infas durchfuhren liel3. Die Befragung untersucht die Einschatzung der Risikowahrneh-
mung verschiedener Quellen fur HF-EMF im Kontext anderer méglicher Umwelt- und Gesundheitsbelastun-
gen in der Bevdlkerung und gibt Aufschluss Uber generelle Mobilfunknutzungsgewohnheiten sowie Uber die
Einstellung zu diesen Themen. Zur Optimierung der Informationsverbreitung durch das BfS werden sowohl
Informationsstand und -verhalten als auch die Interessenslage in der Bevolkerung thematisiert. Darlber hin-
aus wurde auf Basis der Erhebungsdaten 2009 erstmals eine Segmentierung der Bevolkerung vorgenom-
men, welche Anhaltspunkte fiir eine zielgruppengerechte Offentlichkeitsarbeit liefert. Weiterhin werden Ein-
flussstarken soziodemografischer und inhaltlicher Aspekte auf die Besorgtheit der Bevolkerung wegen elek-
tromagnetischer Felder untersucht. Zusammenfassend lasst sich festhalten, dass die Studienreihe Uber alle
Erhebungszeitraume durch eine verhaltnismaRig starke Kontinuitat der Ergebnisse gekennzeichnet ist.

Ziel des Vorhabens ,,Untersuchungen zur Bedeutung unterschiedlicher Parameter der UV-Exposi-
tion und der individuellen Risikofaktoren bei der Entstehung von Hautkrebs (3606S04506)“ war
die Charakterisierung schwer UV-geschadigter Basalzellen in der Epidermis sowie die Untersuchung der Pro-
zesse, die in der Epidermis nach der Induktion dieser Zellen ablaufen und moglicherweise zur Hautkrebsin-
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duktion beitragen. Dartber hinaus wurde der Einfluss verschiedener Expositionsparameter auf diese Vorgan-
ge untersucht. Die Lokalisation der schwer geschadigten Zellen sowie die Anreicherung dieser Zellen in einer
isolierten Population epidermaler Stammzellen weisen darauf hin, dass es sich um epidermale Stammzellen
handelt. Die epigenetische Charakterisierung tber Histon- und DNA-Methylierungsmuster ist bisher nicht so
eindeutig. Die Zellen tragen keine p53-Mutation und sind nicht apoptotisch. Die geschadigten Zellen prolife-
rieren selten, sind aber noch zur Zellteilung fahig. Unter bestimmten Umstdnden werden die DNA-Schaden
an die Tochterzellen weitergegeben. Vereinzelt wird, wie flr adulte Stammzellen beschrieben, eine asymme-
trische Zellteilung beobachtet. Die schwer UV-geschadigten Zellen kénnen auch durch UVA-induziert werden,
eine Vorbestrahlung mit UVA und eine folgende Exposition mit solarer UV-Strahlung erhdht die Anzahl an ge-
schadigten Zellen.

Im Vorhaben ,,Bestimmung der Exposition durch Magnetfelder alternativer Antriebskonzepte
(3608S04574)“ zeigten die durchgefiihrten Immissionsmessungen in drei Hybrid-PKWs (Honda Civic IMA,
Toyota Prius, Lexus GS450h), zwei Elektroautos (Panda Electric, Doblo Electric), einem Hybrid Nahverkehrs-
bus (Urbino 18 Hybrid), einem Hybrid-LKW (Atego Blue TEC Hybrid) und einem Elektroschlepper (PEFRA
780) selbst hinsichtlich der lokalen Maximalwerte in keinem der untersuchten Fahrzeuge Uberschreitungen
der ICNIRP-Referenzwerte fur die Allgemeinbevodlkerung. Am Fahrer- und Beifahrerplatz der untersuchten
Hybrid- und Elektro-PKWs traten die Maximalimmissionen typischer Weise im FuRbereich wahrend des
Bremsens und Beschleunigens auf und lagen maximal bei ca. 35% des ICNIRP Referenzwertes fur die All-
gemeinbevdlkerung. Auf der Rickbank lag das Immissionsmaximum auf Grund der im Fahrzeugheck unter-
gebrachten Batterie und der zugehorigen Verkabelung haufig im Unterleibsbereich. Im untersuchten Hyb-
rid-Nahverkehrsbus wurden auf dem Sitzplatz unterhalb der Inverter-Elektronik lokale Spitzenimmissionswer-
te im Kopfbereich bis zu ca. 19% des ICNIRP Referenzwertes festgestellt. An Fahrgastplatzen in gréRerer
Entfernung zu den Antriebskomponenten lagen die Immissionen nur mehrim Bereich des allgemein zu erwar-
tenden Immissionshintergrundes. Die Spitzenwerte der Magnetfeldimmissionen an den Fahrerplatzen des un-
tersuchten Hybrid-LKWs und des untersuchten Elektroschleppers lagen unter normalen Betriebsbedingungen
durchwegs unterhalb von 1% des ICNIRP Referenzwertes fur berufliche Exposition. Die Ergebnisse zeigten
weiterhin, dass die installierte elektrische Leistung in den Fahrzeugen kein adaquates Mal fur die zu erwar-
tende Exposition darstellt, sondern dass vielmehr die individuelle Anordnung der Systemkomponenten sowie
deren Verkabelung relevant sind.
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SUMMARY

On behalf of the Ministry for the Environment, Nature Conservation and Nuclear Safety (BMU) the Federal
Office for Radiation Protection (BfS) awards research grants for projects in the field of radiation protection.
The findings of these projects serve as decision-aiding information in the development of radiation protection
regulations as well as in the fulfilment of the BMU's specific tasks in the field of radiation protection. Planning,
technical and administrative preparation, awarding of contracts, general support as well as the technical eval-
uation of research and study projects are tasks of the Federal Office for Radiation Protection. This report pro-
vides information on preliminary (in the form of status reports) and, where applicable, final results of radiation
protection projects within the BMU's Departmental Research Programme for the year 2009.

PREFACE

Protecting man and the environment from the risk of ionising and non-ionising radiation is one of the most im-
portant responsibilities assigned to the Federal Ministry for the Environment, Nature Conservation and Nucle-
ar Safety (BMU). Implementation of these tasks and in particular the development of radiation protection
guidelines and the supervision of the scientific and legal aspects of the implementation of nuclear and radia-
tion protection laws by the Federal States and by BfS is only possible on a broad scientific-technical basis.
Fundamental statements of the problem as well as questions related to the implementation of individual radi-
ation protection measures have to be investigated and answered. To develop the necessary decision-aiding
tools and for adequate implementation of the tasks allocated to BMU, a broad thematic spectrum of investi-
gative projects must be carried out (Departmental Research Programme).

INTRODUCTION

The subject areas of this report will be explained in detail in the following:

One of the primary tasks consists in the assessment and evaluation of natural and artificial radiation expo-
sures of man and the environment. For example, enrichment processes of natural radioactive substances
(e. g. radon) or emerging trends in the artificial use of radioactive substances and ionising radiation must be
identified and evaluated in a timely fashion so that the BMU can take appropriate measures to counteract any
danger to man and the environment.

A prerequisite not only for many of the studies but also for proving that dose level values have been kept is
the availability of adequate measurement techniques and dose assessment procedures. The multifaceted and
complicated measurement tasks needed in radiation protection technology require improving existing mea-
surement techniques, developing new systems and continually checking and adjusting dosimetric models and
data.

The Radiation Protection Ordinance sets forth dose limits for acceptable radiation exposure to the population.
In doing so, basic principles of previous scientific findings will be adopted so that an exposure below the dose
limits does not lead to any significant increase of the natural radiation risk. In the interest of achieving the most
comprehensive radiation protection possible, it is necessary to continually update experience gained and
adapt it to the latest standard of scientific and medical research. In order to attain more reliable evidence of
radiation risk, in particular in the low dose range, the effects of ionising radiation to man must be further
examined and evaluated. These effects can vary considerably depending on the individual. Therefore, proce-
dures for identifying individual radio-sensitivity have to be developed.

Today’s radiation protection philosophy is to a high degree determined by the principle of not adopting any
action or practice leading to artificial exposure unless it produces sufficient benefit (so-called Principle of Jus-
tification) and keeping radiation exposure of justified activities and practices also as low as reasonably achiev-
able (Principle of Optimisation). Both principles are stipulated in the Radiation Protection Ordinance. BMU is
required to control the observance of these principles.

The investigation focuses primarily on medical radiation exposures through diagnostic methods, since they
significantly determine the artificial radiation exposure of the German population. Here it mainly depends on
comparing the use and risks of examination procedures, finding alternative methods involving less risks and
reducing radiation exposure by appropriate methods.
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For protecting the population, it is important to investigate how radioactive substances behave in the environ-
ment, how they disperse in air and water, how they are enriched in the different ecosystems and their subse-
quent effect on man via the food chain. Thus, detailed information on radioecology is needed.

Incidents can happen, due to human or technical error, at any place where people work with radioactive sub-
stances or ionising radiation. This may cause radioactive substances to be released or people to be exposed
to radiation. Determination and optimisation of precautionary measures against accidents and incidents is
therefore one of BfS’ permanent tasks. Emergency management is an area that continually needs to be im-
proved and the effectiveness of safety measures culminating in medical protective measures in the case of
an overexposure needs to be optimised on an on-going basis.

Apart from that, a number of projects deals with issues of general importance for radiation protection.

Over the last few decades, changes in leisure activities and new fashion trends have led to ever increasing
numbers of the population staying longer in the sun and using artificially made UV radiation in solariums. This
trend necessitates new concepts and research measures in the field of protection from UV radiation.

On top of this, man’s environment is increasingly influenced by the presence and the use of electrical devices
as well as by the acceleration in the development of electronic media and wireless communication. The on-
going expansion in this trend requires that new tasks in the field of protection from the effects of non-ionising
radiation to be performed.

SUMMARY OF RESULTS FROM RECENT RESEARCH PROJECTS

In the following the results of selected research projects concluded in 2009 will be reported:

SUBJECT AREA 01 - NATURAL RADIATION EXPOSURE

Within the research project “Preparation of database BURG (,,Bundeseinheitliche Datei Radon in Ge-
béauden®) for access by internet as well as exchange of data (3608501002)” the general technical
conditions for this access were defined. The assignment of user rights was developed. Programming was car-
ried out. Currently, the closing functional checks are done by the BfS.

Aim of the research project “Genetic study on the offspring and relatives of Wismut employees who
died of lung cancer prior to the age of 51 years (3607S04530)” was the reconstruction of Wismut em-
ployees Genotyps who died from lung cancer before reaching the age of 51 from offspring and relatives. The
individual radiation sensitivity should be investigated and a bio bank of the participants should be developed.
A questionnaire was created and sent to 450 available addresses out of 475 known offspring. Only 87 parti-
cipants sent back the agreement, questionnaire and 4 blood samples taken by general practitioner. Primary
lymphocytes, serum and DNA were extracted from the blood samples. The data from the questionnaire was
fed into a database. According to the power estimation at least 150 participants would have been necessary
to answer the original question. Due to the low response rate the project was cancelled. The collected data
and biomaterials were transferred to the BfS and can be used in future projects.

In the frame of the research project “Progression of technical bases for the development of time and
cost effective procedures for the determination of radiation exposures due to radon in dwellings
(3607S04534)” it has been shown how the radon source term of a dwelling can be determined together with
the ventilation rate and what prognoses follow from these measurements concerning the potential radon risk.
The examination of the results of long term (several months) and short term (1 - 2 weeks, time-resolved) radon
measurements showed that passive 2-phase (e. g. day/night) measurements are very efficient (good pri-
ce/performance ratio) and permit us to evaluate the radon risk and the exposure of the individual occupants
on a good footing.

The data generated within the research project “Proteomanalysis of blood samples from ancient Wis-
mut employees regarding potential biomarkers for arsene- and /or radiation exposure with pro-
teomics and RNA-Microarray technologies (3607S04537)” gave an indication for the influence of arse-
nic and radiation exposure to the proteome of peripheric mononuclear blood cells. Already published results
were confirmed. The data provide the basis for further studies to find biomarker. The results from the mRNA

XVII



analysis suggest that some immune-related processes might be down regulated in the exposed donor groups
compared to the reference group A. In group C, some B-cell markers are up regulated, which might indicate
a shifted cell population in this donor group. A comparison of the proteome and mMRNA expression data does
not show an overlap of regulated entities.

Within the research project “Data acquisition from the Wismut Health Archives of the German Fe-
deral Institute for Occupational Safety and Health on demand for the epidemiological Wismut
studies of the BfS (3608504540)” the Federal Institute for Occupational Safety and Health (BAuA) sear-
ched her health archives for additional information regarding causes of death und possible new addresses for
the ongoing Wismut cohort study which is conducted by the Federal Office for Radiation Protection (BfS). For
almost 60% of the 1031 investigated persons new information could be obtained, including 153 causes of
death und 138 persons for whom the vital status could be clarified. With these newly gained data the loss to
follow-up of the cohort study can be further reduced and the significance of the risk analyses can be increased.

SUBJECT AREA 02 - RADIATION PROTECTION TECHNIQUES

In the research project “Individual monitoring with electronic personal dosemeters in pulsed radia-
tion fields (3608502002)” the influence of pulsed radiation fields on electronic personal dosemeters (EPD)
based on Silicon semiconductor detectors has been studied. Like all counting detectors, they exhibit a dead
time. This causes a loss of information - the so-called dead time loss -, especially for high dose rates. This
effect is amplified in pulsed radiation fields. Even if the average dose rate is equal to that of a stationary radi-
ation field, the dose rate during a pulse can be up to several magnitudes higher. Consequently, the dead time
loss increases. In case of a rectangular pulse shape, the dead time loss for a given dose rate can be calculated
explicitly using a new empirical formula. For arbitrary pulses, a Monte-Carlo code has been developed. If the
dead time and the calibration factor of the dosemeter are known, it is possible to obtain the operational range
for any pulsed radiation field. With the presented methods, it was possible to verify the unlimited operational
capability of EPD in stray radiation fields of any pulsed medical radiation source.

Within the research project “Calculations of internal and external radiation exposure based on voxel
models (36055S04468)” Organ dose conversion coefficients for children exposed due to contaminated
ground and air were calculated and compared with respective values for adults. Furthermore, organ doses for
typical CT examinations were calculated for voxel phantoms representing patients of various ages, statures
and both genders. A voxel model of a pregnant woman in the 24th week of gestation was segmented, inclu-
ding several separately segmented organs of the foetus. This model was used to calculate doses from internal
(specific absorbed fractions) and various external exposure situations (idealised geometries, environmental
geometries, and frequent x-ray examinations).

SUBJECT AREA 03 - RADIATION BIOLOGY - EFFECTS OF IONISING RADIATION, RADIOSENSITIVITY

Biological systems are complex, variable and to a great extent adaptive to environmental and occupational
challenge such as ionising radiation, making the mathematical modelling of their behaviour a difficult task. The
required models need to be based on useful experimental data describing global effects on a cellular, tissue
and organ level. High-throughput technologies such as proteomics have been shown to be powerful tools on
many areas of modern biology. In radiation biology, especially facing the question of possible adverse health
effects following exposures to low doses of ionising and non-ionising radiation, new and sensitive approaches
are slowly gaining support. The organisers of the research project “1st Radiation Proteomics Workshop
(3608S03030)” 27-28 May 2009 in Neuherberg aimed to encourage the discussion between radiation biolo-
gists and proteomics specialists and enhance their future co-operation. During the intensive two days with lec-
tures, posters, and information about the latest methodological highlights and challenges in proteomics, the
status of radiation proteomics today was outlined and future goals speeding up the process of discovery of
new molecular targets of ionising radiation were set.
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The comparison of the 2D-protein pattern both of lymphoblastoid cell lines as well as primary lymphocytes of
human origin with genetically determined differences in the radiosensitivity profile (radioresistant, radiosensi-
tive and normal radiosensitive/radioresistant) indicates a differential expression of specified proteins which
could serve as marker proteins for radioresistance or radiosensitivity. With relevance for primary lymphocytes
the research project “Changes in cellular early response proteins after exposure to ionising radia-
tion: biomarkers of individual radiation sensitivity (3605504474)” demonstrates as potential marker
for radiation sensitivity the reduced basal expression of the proteins CLIC1, glutharedoxin-1, ENO1, and
WNT7A. The study also revealed that the 2D-protein pattern of lymphoblastoid cell lines shows marked diffe-
rences to the 2D-protein pattern of primary lymphocytes with respect to the radiosensitivity or radioresistance
background. Nevertheless several protein spot areas show a very similar clustering of potentially relevant pro-
teins in both cell types. Lymphoblastoid cells for example present as radioresistance marker the proteins mor-
talinand GST omega 1 which was also found as marker for radioresistant A549 cells. Although mortalin could
not be identified in primary lymphocytes, it could be demonstrated that protein GST omega 1 shows a strong
reduction in protein expression as a function of the radiosensitivity profile of the cells. As this protein together
with the protein glutaredoxin which is strongly reduced in radiosensitive primary lymphocytes, is involved in
the detoxification mechanism of free radicals, it can be concluded that the reduced expression of this protein
results in a significantly enhanced radiosensitivity.

The project Determining individual radiation sensitivity in the frame of risk analyses at low doses and
with respect to an optimized radiation therapy (3605S04494) covered three topics. A research programme
was developed: in the area of experimental radiation therapy to investigate regulation effects of miRNA mo-
lecules on the course of radiation response. This was done in co-operation with the Institutes for Radiation
Therapy of both the TU and the LMU Munich. Additionally, a research programme to determine individual su-
sceptibility and cancer risk after radiation exposure was designed and started. Last but not least, a research
programme on cardiovascular radiation effects following exposures to low doses was implemented. In parallel,
a training and education programme for young scientists was implemented.

The research project demonstrated that the archival material was generally suited for expression analysis. It
was aimed to investigate “Molecular signatures of compound carcinogens in lung cancer
(3607S04528)” using immunohistochemical analyses of 22 candidate proteins. A random set of 160 tissue
blocks was selected from the WISMUT tissue repository stratified by major histological subtype (adenocarci-
noma, squamous cell carcinoma, small cell lung cancer) and exposure to carcinogens (low and high exposure
to radon and arsenic). The complex data set was statistically analysed using different methods of classificati-
on. The cytoplasmic hypoxia-inducible factor-1o (HIF1A) and the nuclear marker NKX2-1 could be demonst-
rated to allow good differentiation of the three tumour types. A molecular signature of exposure type or silico-
sis, however, could not be detected based on the 22 selected markers. This makes sense in view of a reca-
pitulation of key processes of lung development during carcinogenesis because these ,programs' run with high
precision. In respect to this result there is evidence to suggest that stem cell compartments - triggered by an
exposure - receive signals to activate tissue regeneration but the initiated molecular program would then fol-
low a fixed path. These processes are altered during carcinogenesis, however, a possible carcinogen-related
'molecular signature' of these alterations could not be found in the expression patterns of the selected mar-
kers.

In the research project “Cellular and molecular mechanisms of direct and indirect organ damage
via ionising radiation (3607S04546)” gene expression is influenced by ionising radiation, shown by ana-
lyzing RNA-level with real time-PCR. Irradiation of the whole lung with a dose of 25 Gy leads to a notable upre-
gulation of pro-inflammatory cytokines and chemokines. However, infiltration of inflammatory cells like neutro-
phile granulocytes and macrophages did not occur. That may lead to the assumption that there are different
repair processes in lung irradiation than with other stimuli. Apart from this damage of the tissue could be con-
firmed by lesions and accumulated erythrocytes. An analysis of late time points is necessary to observe for-
mation of fibrosis and development of repair processes. The cranial liver is indeed influenced when the lung
is irradiated, shown with gene expression patterns in fig. 5. The consequences of elevations in gene expres-
sions in liver are still unknown, but it can be assumed that metabolism is somehow affected. The regulation
of some proteins underlies individual variations and has to be further investigated. However, several results
are indicating an elevated need of iron.
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SUBJECT AREA 04 - MEDICAL RADIATION EXPOSURES / X-RAY ORDINANCE

The German Federal Office for Radiation Protection (BfS) regularly publishes information on the collective ef-
fective dose (or per caput effective dose) related to medical diagnostics of the general population. When cal-
culating the collective effective dose the BfS uses assumptions on the effective dose per examination for a
certain diagnostic procedure and the number of procedures performed in a year. Information on the annual
frequency of diagnostic procedures is obtained from health insurance data (reimbursement codes). Several
reimbursement codes, however, are not clearly related to a distinct body region or diagnostic procedure ("ac-
cumulative codes"). In the research project “Survey to determine the frequency of X-ray diagnostic
procedures related to reimbursement codes without clear allocation to certain body regions (am-
bulatory sector) (3607S04496)” those accumulative codes were investigated, where the uncertainty cau-
ses relevant uncertainties when calculating the collective effective dose. For each of these codes a list of pos-
sible body regions affected was created. The relative frequency of different body regions, where the diagnostic
procedure could be performed, was determined by a stratified sample. In the frame of the study only diag-
nostics on out-patients was investigated. The results of the study can be used to significantly reduce the un-
certainty of the collective effective dose caused by those reimbursement codes where the body region or type
of procedure is not exactly defined.

SUBJECT AREA 05 - RADIOECOLOGY

The aim of the research project “Clarification of technical and legal questions concerning the dispo-
sal of radioactive contaminated agricultural products following events with not insignificant ra-
diological consequences (3608S04572)” was to identify which amounts of agricultural products must be
disposed of in the worst case of a severe accident scenario. The examined disposal ways show different sui-
tability, in particular regarding existing capacities, infrastructure, logistics and technical feasibility. Partly also
interim storage is important to meet bottlenecks. As result of the technical and juridical investigations a formu-
lation proposal for an emergency decree was presented which should allow the use of the suitable disposal
ways as well as the interim storage in case of need.

SUBJECT AREA 06 - EMERGENCY MANAGEMENT

Within the research project, a “Catalogue of exercise scenarios and an exercise documentation for
emergency response planning by authorities (3607504558)” on the federal level has been developed.
Based on existing analyses of accidents in nuclear power plants, a total of seven scenarios for two reference
plants (PWR and BWR) have been elaborated. The catalogue of exercise scenarios and the results from a
survey of international practice in this field of activity are used as a basis for the preparation, conduct and eva-
luation of an emergency exercise. By this, the exercise practice of the competent federal authorities can be
optimized and further developed. This potential was applied and demonstrated by the preparation, conduct
and evaluation of exercise CORE 2009.

SUBJECT AREA 07 - PROJECTS OF GENERAL IMPORTANCE TO RADIATION PROTECTION

The workshop within the research project “Women in Radiation Sciences - a century after Marie Curie
(3609102201)” (18.05.2009 -20.05.2009) at the Helmholtz Center Munich was attended by 105 persons from
6 different nations. The scientific program consisted of 2 keynote lectures and 4 sessions including 7 to 8 lec-
tures from 20 invited speakers and 7 presentations selected from submitted abstracts. The first keynote lec-
ture was about biological effects of low dose irradiation. The topics of the four individual sessions were: 1.
Cellular Responses to Radiation: DNA Repair and Disease 2. Cellular Responses to Radiation: Cell Cycle and
Apoptosis 3. Sex-Specific Reactions towards Genotoxic Agents and 4. Hot Spicy Topics in Radiation Sci-
ences. In the second keynote lecture entitled "Women in Radiation Sciences - Some glances into history" the
scientific lifework of women important for radiation sciences was illustrated. A special point in this workshop
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was the systematic discussion of sex-specific differences in radiation response, which is especially important
for an individualized radiation therapy.

The research project “Epidemiological evaluation of St.Sch. 4493 (Epidemiological study on con-
genital malformations in the vicinity of nuclear power plants in Germany) (3608S03021)” showed
that the study was conducted state of the art and that the conclusions were adequate. The results of
St.Sch. 4493 thus build the basis for further research.

In the research project “Update and evaluation of task-related exposure in facilities according to
AtG, StrISchV and R6V in consideration of optimization (3607S04513)” data on the task related oc-
cupational exposures of personnel in nuclear power plants and facilities of the nuclear fuel cycle, both in ope-
ration or under decommissioning, have been collected and evaluated with emphasis on the years 2006 and
2007. The data are based on the operational dosimetry systems of the facilities and are more detailed com-
pared to the data of the statutory dosimetry. The results support the BMU in matters of supervision according
to the Atomic Energy Act.

As a result of the research project “Work out of practical guidelines for sample taking and preparati-
on of residues requiring control according to the German Radiation Protection Ordinance, §§ 97
to 102, Appendix XIl, and of building materials (3608504573)” guidelines were established for a proper
and profound sample taking and subsequent preparation. These guidelines are an important prerequisite for
more representative and verified results of the measured activity concentrations in residues according to the
German Radiation Protection Ordinance, Appendix XllI, (Paragraphs 93 to 102), and in building materials. To
establish these guidelines, extensive investigations of the properties of the residues were carried out. In Part
2 of the project, production and/or storage places, production technologies, physical properties and the dedu-
ced contents of radionuclides are described in detail for all residues considered. Moreover, in the project sta-
tistical methods were suggested which may improve the significance regarding monitoring requirements of re-
sidues.

SUBJECT AREA 08 - NON-IONISING RADIATION

Within the research project “Determination and comparison of the low frequency electric and ma-
gnetic fields cau-sed by high voltage transmission lines (S3608S03011)” actual and worst case im-
missions in the vicinity of overhead and underground high voltage power lines have been determined by
measurements resp. calculations. The effects of different technical realisations and the contribution of power
lines to the magnetic field exposure in dwellings have been investigated. For overhead power lines extrapo-
lation to maximum power load resulted in immissions up to 52 uT resp. 9 kV/m. Within the hauling corridor of
380 kV overhead power lines small scale violations of the legal limits defined by the 26th Ordinance Imple-
menting the Federal Immission Control Act (26. BImSchV) were found in some cases. Above underground
cables installed in a depth of 1.5 m or more magnetic fields of up to 108 uT are possible, i.e. small scale vio-
lations of the legal limits defined by the 26. BImSchV can occur within the hauling corridor. The immissions
caused by underground cables outside the hauling corridor are substantially lower than those caused by over-
head power lines of the same voltage level. High voltage overhead power lines in the neighbourhood can lead
to exposures in dwellings substantially higher than those in dwellings far from power lines.

Within the scope of the research project “Risk perception and risk communication related to low-fre-
quency fields (3608S03015)” an inventory of the state-of-knowledge and public concern about possible de-
trimental health effects of low frequency electric and magnetic fields were investigated. Mainly the effect of
power lines and their application were in the focus of the investigation as the sources of the low frequency
electric and magnetic fields. An inventory was created from the results of the previous public surveys conduc-
ted in the last five years. The previous surveys indicated a concern in a considerable portion of the public,
holding the opinion that the fields can cause illness. Based on the previous state-of-knowledge, theses have
been formulated discussing the public's health concerns about low frequency electric fields. These theses
were verified with help of two public surveys. According to the survey's results, the theses were partly confir-
med. In summary, the public concern related to the effects of low frequency electric fields on health increases
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with the decreasing distance of power lines to homes. Risk communication, related to low frequency fields, is
indispensable, especially coming from scientific organizations and including technical specifications.

The research project “Investigation of the public's assessment concerning possible risks of high
frequency electromagnetic fields of mobile telecommunications 2009 (3609S80001)” is a follow-up
to a survey, which the BfS had already ordered infas to carry out annually in the years 2003 to 2006. The sur-
vey focuses on the public's assessment of their perception of different HF-EMF sources within the context of
other potential environmental or health-related impact, and sheds light on general habits of mobile telecom-
munications' usage as well as the attitude towards these topics. Issues such as level of information und infor-
mation seeking behaviour as well as the public's interests were broached in order to optimise the circulation
of information by the BfS. Moreover, a segmentation of the population was carried out for the first time, based
upon the survey data from 2009, and revealing indications for public relations tailored to the very target group.
Furthermore, the strength of the influence of socio-demographic and contextual aspects on the public's soli-
citude regarding electromagnetic fields can be reviewed. To sum up, it can be established that the survey se-
ries is characterised by a relatively strong consistency of its results, and that throughout all survey periods.

Aim of the research project “Investigations on the relevance of different parameters of UV-exposure
and individual risk factors of skin cancer development (36065S04506)” was the characterization of
heavily UV-damaged epidermal basal cells and the investigation of following processes in the epidermis, lea-
ding to skin cancer induction. Furthermore, the effect of different exposure parameters on this processes have
been investigated. The localisation of the heavily damaged cells as well as the accumulation in isolated stem
cell populations indicates that they represent epidermal stem cells. The epigenetic characterization by identi-
fication of specific histone or DNA-methylation pattern was not as explicit. No p53 mutation was found in the
cells and they are not apoptotic. Though proliferating very rarely they still are able to undergo cell division.
Under certain circumstances the DNA-damage is passed to the daughter cells. Sporadic asymmetric cell di-
visions, as described for adult stem cells, can be observed. The heavily damaged cells can be induced by
UVA-irradiation and a pre-irradiation with UVA followed by an exposure with solar simulating UV can enhance
the number of damaged cells.

In the research project “Determination of exposure against magnetic fields caused by electric and
hybrid drive concepts (3608S04574)” all magnetic field measurements carried out in three hybrid cars
(Honda Civic IMA, Toyota Prius, Lexus GS450h), two electric cars (Panda Electric, Doblo Electric), one hybrid
bus (Urbino 18 Hybrid), one hybrid lorry (Atego Blue TEC Hybrid) und one electric tractor (PEFRA 780) sho-
wed that even the local maximum field levels did not exceed the reference level for general public according
to the ICNIRP guidelines 1998. At the driver's and co-driver’'s seat of the investigated motorcars the local ma-
ximum field value usually appeared in the feet area during braking and acceleration and was found to be up
to approximately 35% of the ICNIRP general public reference level. On the rear seat the maximum field levels
frequently appeared in the lower belly area due to the batteries and corresponding cabling located in the rear
of the vehicles. Inside the investigated hybrid bus the local maximum exposure was found to be approximately
19% of the ICNIRP general public reference level at head level on the seat directly beneath the inverter elec-
tronics. On passengers’ places at larger distances from the electric components of the drive systems the ma-
gnetic field was not significantly higher than the usual magnetic background. Peak magnetic field exposure
levels at the driver's location inside the investigated hybrid lorry and the investigated electric tractor were
found to be lower than 1% of the ICNIRP reference level for occupational exposure under usual working con-
ditions. Furthermore, the measurement results clearly showed that the nominal electric power of the installed
drive system is not an adequate indicator for exposure, but that the individual arrangement of the system com-
ponents and the cabling between them is much more relevant.
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The following report includes perliminary and, accordingly, final results of all radiation protection projects
within the BMU’s applied research programme conducted in Germany during 2009:

RESULTS
OF BfS SUPPORTED BMU RADIATION PROTECTION RESEARCH PROJECTS
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SUBJECT AREA 01
NATURAL RADIATION EXPOSURE

Preparation of the database BURG (,Bundeseinheitliche Datei Radon in Gebauden®) for access by
internet as well as exchange of data
St.Sch. 3608501002

Genetic study on the offspring and relatives of Wismut employees who died of lung cancer prior
to the age of 51 years
St.Sch. 3607504530

Development of technical bases for the development of time and cost effective procedures for
the determination of radiation exposures due to radon in dwellings
St.Sch. 3607504534

Proteomanalysis of blood samples from former Wismut employees with respect to potential biomarkers
for arsene- and /or radiation exposure with proteomics and RNA-Microarray technologies
St.Sch. 3607504537

Acquisition of data from the Wismut Health Archives of the German Federal Institute for Occupational
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St.Sch. 3608504540
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RADIATION PROTECTION TECHNIQUES

Individual monitoring with electronic personal dosemeters in pulsed radiation fields
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SUBJECT AREA 03
RADIATION BIOLOGY - EFFECTS OF IONISING RADIATION, RADIOSENSITIVITY

1st International Radiation Proteomics Workshop
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Molecular signatures of compound carcinogens in lung cancer
St.Sch. 3607504528

Cellular and molecular mechanisms of direct and indirect organ damage via ionising radiation
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SUBJECT AREA 04
MEDICAL RADIATION EXPOSURES / X-RAY ORDINANCE

Survey to determine the frequency of X-ray diagnostic procedures based on reimbursement
codes without clear allocation to certain body regions (ambulatory sector)
St.Sch. 3607S04496

SUBJECT AREA 05
RADIOECOLOGY
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St.Sch. 3608504572

SUBJECT AREA 06
EMERGENCY MANAGEMENT
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Epidemiological evaluation of St.Sch. 4493 (Epidemiological study on congenital malformations
in the vicinity of nuclear power plants in Germany)
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Update and evaluation of task-related exposure in facilities according to AtG,
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St.Sch. 3607504513

Work out of practical guidelines for sample taking and preparation of residues requiring control
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SUBJECT AREA 08
NON-IONISING RADIATION

Determination and comparison of the low frequency electric and magnetic fields caused by high
voltage transmission lines
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Risk perception and risk communication related to low-frequency fields
St.Sch. 3608503015

Investigations on the relevance of different parameters of UV-exposure and individual risk factors
of skin cancer development
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Determination of exposure against magnetic fields caused by electric and hybrid drive concepts
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Improvement of the inhalation dosimetry after exposure to radioactively contaminated aerosols
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Construction of hybrid voxel models for optimising image quality and dose in radiography
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RADIATION BIOLOGY - EFFECTS OF IONISING RADIATION, RADIOSENSITIVITY

Characterization of Auger emitter-induced radiotoxic effects on the cellular level and the development
of new radiation protection concepts considering the radiation risk as a function of the dose rate
St.Sch. 3608503002

Detection of radiation-induced gene alterations in breast cancer for an improved assessment of
radiation-related risks
St.Sch. 3608503004

Functional analysis of the molecular mechanisms of radiation-induced apoptosis not directly
mediated by DNA damages
St.Sch. 3607504531
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SUBJECT AREA 04
MEDICAL RADIATION EXPOSURES / X-RAY ORDINANCE

Physical optimization and risk assessment of diagnostic and therapeutic procedures using
ionising or non-ionising radiation
St.Sch. 3608504001

Survey to determine frequency and radiation dose from nuclear medical diagnostics
St.Sch. 3608504003

Development and Implementation of methods for dosereduction in the area of digital X-ray
mammography and their clinical evaluation using ROC-studies
St.Sch. 3608504489

Clinical and radiation protective evaluation of the new imaging devices CT, MRI and PET - in
comparison to coronary angiography - for the diagnostics of early as well as clinical manifest
states of coronary heart disease
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Providing of national standards for radiation protection and quality assurance in medical radiology
St.Sch. 3608504575
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for quality assurance in radiography, with their specification in corresponding standards
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Measurement of effective doses of CBCT devices in relationship to a measurand
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Nationwide survey of the radiocaesium contamination of wild boars
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Investigation of the leachability of long-lived radionuclides from demolition rubble
St.Sch. 3608504571

Improvement and Validation of ARTM for the Application as an Atmospheric Dispersion Model in
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EMERGENCY MANAGEMENT

Education and advanced training of physicians in radiation accident management
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Source term predictions used as input data for the real-time online decision support system
RODOS in case of an event in a nuclear power plant during shutdown periods
St.Sch. 3608504568
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input data for the realtime online decision support system RODOS
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the exposition of first responders and affected people through the resuspension of radioactive particles
St.Sch. 36095570005

SUBJECT AREA 07
PROJECTS OF GENERAL IMPORTANCE TO RADIATION PROTECTION

Cancer risk estimation after acute exposure to gamma rays by analysis of data for the
atomic bomb survivors of Hiroshima and Nagasaki
St.Sch. 3607504551

Revision of technical radiation protection standards in the range of the Materials Testing Standards
Committee (NMP)
St.Sch. 3608507005

Health economic evaluation of radon mitigation strategies
St.Sch. 3609510007

Analysis of environmentally caused genetic aberrations associated with the development
of childhood leukaemia
St.Sch. 3609530013
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animal model
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ERGEBNISSE
DER VOM BfS BEGLEITETEN STRAHLENSCHUTZ-FORSCHUNGSVORHABEN
DES BMU IM JAHR 2009

RESULTS
OF BfS SUPPORTED BMU RADIATION PROTECTION RESEARCH PROJECTS
IN 2009

Themenbereich 01
Natirliche Strahlenexposition

Subject area 01
Natural radiation exposure



Ergebnisse

TB 01

Thema

Vorbereitung der Bundeseinheitlichen Datei Radon in Gebauden (BuRG) fur einen web-basierten
Zugriff bzw. Datenaustausch

Subject

Preparation of the database BuRG ("Bundeseinheitliche Datei Radon in Gebduden") for access by
internet as well as exchange of data

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608S01002 01.09.2008 31.03.2009 EUR 114.240,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Kemski & Partner, Beratende Geologen, Bonn

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. J. Kemski Dr. W. Meyer / SW 1.1 Dr. J. Kemski

1. ZIELSETZUNG

Die Bundeseinheitliche Datei Radon in Gebauden (BuRG) sollte fiir einen web-basierten Zugriff auf das
Datenbankmodul und fur einen lokalen Betrieb des GIS-Client umprogrammiert werden. Dazu sollte ein
System unterschiedlicher Zugriffsrechte die Mdglichkeit liefern, den Nutzerkreis deutlich zu erweitern.

Der Datenbestand, die Datenhierarchie und die Funktionalitdten der bisherigen BuRG-Version sollten
dabei in vollem Umfang beibehalten bleiben.

2. EINZELZIELSETZUNG

Im Einzelnen sollen folgende Zielstellungen umgesetzt werden:

2.1 Erarbeitung der technischen Rahmenbedingungen fur Datenbank- und GIS (Geoinformationssys-
tem)-Anwendung,

2.2 Erarbeitung eines einfach strukturierten Rechtevergabesystems fur verschiedene Rollen, denen Nut-
zer zugeordnet werden kdnnen,

2.3 Anderungen am Datenmodell und an der Verzeichnisstruktur der GIS-Daten,

2.4  Programmiertechnische Umsetzung der notwendigen Arbeiten.

3. METHODIK

In Zusammenarbeit mit dem Auftraggeber wurden die technischen Rahmenbedingungen fir die Vorbereitung
der BURG flr einen web-basierten Zugriff sowie die lokale Nutzung des GIS-Teils festgelegt. Ein Rechtever-
gabesystem wurde entwickelt und umgesetzt. Dazu waren Programmierarbeiten erforderlich.

4. DURCHFUHRUNG
41 TECHNISCHE RAHMENBEDINGUNGEN

In Diskussion mit dem Auftraggeber wurden neben technischen Fragen wie z. B. zur verwendeten Program-
miersprache oder der Browserkompatibilitdt auch ein in einzelnen Punkten abgeandertes Konzept der Nut-
zerfuhrung abgestimmt. So sollten beispielsweise einfache Suchfunktionen mit Filtern und eine Beschran-
kung der jeweils gefundenen Treffer die Ubersichtlichkeit fiir den Nutzer gewahrleisten. Des Weiteren wurden
gestalterische Merkmale (z. B. Einbindung eines BfS-Logos) und die Einbindung der Nutzerverwaltung in das
existierende BfS-Konzept festgelegt und umgesetzt.
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42 RECHTEVERGABESYSTEM

Nach Diskussion mit dem Auftraggeber wurden funf verschiedene Rollen mit jeweils unterschiedlichen Rech-
ten definiert. Die Abstufung der Rechte ermdglicht es unter anderem, Messkampagnen strukturiert durchzu-
fuhren und Personal flr bestimmte Arbeitsschritte einen gezielten und gegebenenfalls begrenzten Zugriff auf
die BURG zu erlauben (z. B. ausschlief3lich fur die Erfassung bzw. Bearbeitung von Daten). Auch eine reine
Lesemoglichkeit wurde realisiert.

4.3 DATENMODELL UND GIS-VERZEICHNISSTRUKTUR

Im Datenmodell wurden die sich aus den unter 4.2 erwahnten Vorgaben fur Rollen und Rechte notwendigen
strukturellen Anpassungen in Form von Anderungen bzw. Erganzungen vorgenommen. Fiir die bereits in der
BuRG vorhandenen Datensatze wurde eine Zuordnung geschaffen, um den Datenzugriff entsprechend des
Rechtesystems zu ermdglichen.

44 PROGRAMMIERTECHNISCHE UMSETZUNG

Die programmiertechnische Umsetzung beinhaltete die Entwicklung der Anwendungssteuerung mit den ge-
forderten Funktionalitaten incl. von Plausibilitdtsprifungen bei der Dateneingabe sowie die Neuentwicklung
von Funktionalitaten, die eine Bereitstellung des Datenmaterials fir den GIS-Client erméglichen. Fir den
GIS-Client wurde durch eine Anpassung der Skripte gewahrleistet, dass ein Zugriff auf Daten bzw. Karten im
lokalen Betrieb moglich ist.

5. ERGEBNISSE

Ein Rechtevergabesystem sowie die daraus resultierenden Anderungen im Datenmodell wurden erarbeitet

und umgesetzt. Die Programmierung der gewtinschten Funktionalitaten fur einen web-basierten Zugriff wurde
durchgefuhrt, ebenso wie die Umschreibung der Skripte fur die lokale Nutzung des GIS-Client. Ein entspre-
chendes Nutzerhandbuch wurde erstellt.

6. UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

Die Korrektur von Softwarefehlern der beiden Clienten ist weitestgehend abgeschlossen. Der DB-Client wird
durch das SW 1.1 des BfS bereits an der produktiven Datenbank genutzt. Die versuchsweise Nutzung des
DB-Clients von Mitarbeitern des bayrischen Landesamtes fur Umwelt an einer Testumgebung verlauft eben-
falls erfolgreich. Der fur den lokalen Betrieb vorgesehene GIS-Client wird im SW 1.1 ebenfalls bereits genutzt.
Im nachsten Schritt ist die Freigabe der Clients fur eine Nutzung durch die interessierten Bundeslander vor-
gesehen. Die dazu erforderliche Stellungnahme der Datenschutzbeauftragten des BfS liegt vor. Nach Fertig-
stellung des Nutzungsvertrages kann dieser dem BMU zur Zustimmung vorgelegt werden und die Software
wie vorgesehen durch die Bundeslander genutzt werden.

Ergebnisse der abgeschlossenen Forschungsvorhaben im Jahr 2009 - TB 01 3

TB 01
Ergebnisse



Ergebnisse

TB 01

Thema

Studie der Genetik bei Nachkommen und Geschwistern von Wismut-Mitarbeitern, die vor dem
51. Lebensjahr an Lungenkrebs verstorben sind

Subject

Genetic study on the offspring and relatives of Wismut employees who died of lung cancer prior
to the age of 51 years

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3607S04530 01.01.2008 30.06.2009 EUR 185.738,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Ludwig-Maximilians-Universitat, Lehrstuhl fir Epidemiologie, Minchen

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. H. Grallert, Dr. W. Sauter Dr. J. Danescu-Mayer / AG-SG 1.3 Dr. H. Grallert

1. ZIELSETZUNG

Ziel des Vorhabens war es, den Genotyp von Wismut-Mitarbeitern, die vor dem 51-ten Lebensjahr an
Lungenkrebs erkrankten, aus ihren Nachkommen und anderer Verwandten zu rekonstruieren, um die
individuelle Strahlenempfindlichkeit des Erkrankten zu untersuchen und eine Bioprobenbank der Studi-
enteilnehmer zu erstellen.

2. EINZELZIELSETZUNG
21 PLANUNGSPHASE

- Untersuchungsstrategie, Ausarbeitung der Fragebdgen und Einverstéandniserklarungen, Information fur
den Hausarzt, Antrag fur die Ethikkommission,

- Berechnung der statistischen Power der Untersuchungen,
- Festlegung der Auswahlkriterien zur Untersuchung der Wismut-Kinder und der Kontrollpopulation,

- Anlegen und Organisation einer Phanotyp- und Bioproben-Datenbank, Vorbereitung der Datenhaltung
und Auswertung der Genotypen.

2.2 REKRUTIERUNGSPHASE

- Rekrutierung der Studienteilnehmer,
- Praparation von DNA und primaren B-Lymphozyten aus Vollblut,
- Immortalisierung der Lymphozyten von Wismutkindern und Familienangehérigen.

3. METHODIK
3.1 PLANUNGSPHASE

3.1.1 Untersuchungsstrategie, Ausarbeitung der Fragebégen und Einverstandniserkldrungen, Infor-
mation fiir den Hausarzt, Antrag fiir die Ethikkommission

Die Fragebdgen zur Erhebung der Phanotypdaten sind in Abstimmung mit dem BfS Fragen zu Strahlenexpo-
sition / Empfindlichkeitsreaktionen / Rauchen erarbeitet worden. Weiterhin wurde die Kooperation mit den
Hauséarzten flr die Blutabnahme vorbereitet. Das Projekt wurde von der Ethikkommission begutachtet und ge-
nehmigt.

Die Phanotypdaten wie zum Beispiel Strahlenexposition unter Tage wurden aus der BfS-Kohorte ibernom-
men. Andere wichtige Merkmale der verstorbenen Wismutarbeiter wurden durch Befragung deren Kinder (im
Folgenden Wismutkinder genannt), Ehefrauen und Geschwister reaktiviert und aufgearbeitet.

3.1.2 Berechnung der statistischen Power der Untersuchungen
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In der Planungsphase wurde anhand von statistischen Powerberechnungen untersucht, inwieweit es bei den
verfugbaren Zahlen an Probanden und Kontrollen zu erwarten ist, relevante Effekte gemessen in Odds-Ratios
statistisch nachzuweisen, bzw. es wurde berechnet, welche Fallzahlen notwendig waren, um solche nachwei-
sen zu kénnen. Es waren laut Powerberechnung mindestens 150 Teilnehmer nétig gewesen, um die Studie
wie geplant durchzufthren. Der geplante Vergleich der Allelhaufigkeit unter Kindern von an Lungenkrebs er-
krankten Bergleuten mit der der Allgemeinbevolkerung hat dann gute Erfolgschancen, wenn

a) mindestens 60% der Kinder an der Untersuchung teilnehmen,

b) a priori eine Steigerung des Lungenkrebsrisikos, bedingt durch die Interaktion aus Bestrahlung und gene-
tischer Disposition (messbar an einem von Erkrankungslokus abweichendem genetischem Marker) von min-
destens dem 4fachen als moglich erachtet wird.

3.1.3 Festlegung der Auswahlkriterien zur Untersuchung der Wismut-Kinder und der Kontrollpopu-
lation

Von Interesse waren die 475 Nachkommen der 213 jung an Lungenkrebs verstorbenen Wismutarbeiter sowie
weitere rekrutierbare Verwandte, wie Geschwister und die Ehefrauen. Ca. 450 Adressen konnten ermittelt
werden, knapp 30 Nachkommen waren bereits verstorben. Somit war mit maximal 420 Nachkommen von friih
an Lungenkrebs verstorbenen ehemaligen Wismut-Bergarbeitern zu rechnen. Die Nachkommen sind jetzt in
einem Alter ca. 60 Jahre +/- 20 Jahren.

Untersuchungsmaterial war das genetische Material von Kindern und Verwandten der jung an Lungenkrebs
verstorbenen Wismut-Mitarbeiter. Durch den Hausarzt sollten 4 Monovetten Blut abgenommen und ans Stu-
dienzentrum geschickt werden. Ein Fragebogen zur Selbstauskunft wurde von den Teilnehmern ausgefillt
und zum Studienzentrum geschickt.

Als potenzielle Kontrollgruppe wurde die KORA-Population ausgewahlt und aus der LUCY-Studie standen zu-
satzlich Familien jung an Lungenkrebs erkrankter Patienten zur Verfugung, die als Replikations- oder als wei-
tere Kontrollgruppe herangezogen werden konnten.

3.1.4 Anlegen und Organisation einer Phanotyp- und Bioproben-Datenbank, Vorbereitung der Daten-
haltung und Auswertung der Genotypen

Eine projekteigene Datenbank wurde konzipiert, in der die Phanotypdaten der Wismutarbeiter und die ihrer
Kinder und Angehdrigen gehalten und leicht abgerufen werden kdnnen. Die Eingabemaske wurde auf Ac-
cess-Basis entwickelt. Der Datenabgleich erfolgte mit Hilfe von SAS 9.1.

3.2 REKRUTIERUNGSPHASE

3.2.1 Rekrutierung der Studienteilnehmer

Die Adressen der Wismutarbeiterkinder/-verwandten wurden vom BfS zur Verfigung gestellt. Von jedem Teil-
nehmer musste eine Einverstandniserklarung vorliegen. Diese wurde zusammen mit dem Anschreiben an die
Teilnehmer geschickt. War die Reaktion positiv, d. h. willigten die Angeschriebenen in die Studie ein, wurde
Ihnen der Fragebogen und das Blutset (Monovetten und Kanilen) zugeschickt mit der Bitte, den Fragebogen
auszufullen und sich beiihrem nachsten Hausarztbesuch Blut abnehmen zu lassen. Zu diesem Zweck wurden
auch ein Informationsschreiben und ein Probenbegleitbogen flr den Hausarzt beigelegt mit der Bitte, diesen
auszufullen und die Proben zum nachstmaoglichen Zeitpunkt postalisch im vorfrankierten Riickumschlag zu
versenden. Innerhalb von 24 Stunden sollten die Blutproben im Studienzentrum eingehen. Die Blutabnahmen
sollten dabei jeweils nur von Montag-Donnerstag erfolgen, um eine erfolgreich Verarbeitung im Labor zu ge-
wahrleisten.

3.2.2 Préaparation von DNA und primaren B-Lymphozyten aus Vollblut

Aus 4 Blutmonovetten eines jeden Probanden wurde DNA und Plasma isoliert. Fur funktionelle Untersuchun-
gen zur Strahlenempfindlichkeit am BfS wurden primare B-Lymphozyten aus Vollblut isoliert und tiefgefroren.
Eine Blutmonovette wurde als Ruckstellprobe eingefroren. Alle Bioproben wurden entsprechend der SOPs
~Standard Operation Procedures® aufgearbeitet und gelagert.
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4. DURCHFUHRUNG
41 REKRUTIERUNG

Von den 276 Personen die vor dem 51-ten Lebensjahr an Lungenkrebs erkrankten, konnten fir 213 Manner
Nachkommen recherchiert werden. Insgesamt wurden 475 Kinder gefunden.

Tabelle 1:
Ubersicht der 475 recherchierten Nachkommen
Nachkommen Status
1" Adressen nicht recherchierbar
93 unbekannt verzogen
77 verweigert
33 verstorben
95 Einverstandnisse
166 Bisher keine Zu-/Absage

4.2 PRAPARATION VON DNA UND PRIMAREN B-LYMPHOZYTEN AUS VOLLBLUT

Die Verarbeitung der Blutproben wurde jeweils sofort nach Eintreffen der Proben durchgeflhrt.

5. ERGEBNISSE

Das Projekt wurde wegen mangelnder Response abgebrochen.

Bis zum geplanten Ende der Studie konnte die zur Beantwortung der Fragestellung benétigte Mindestanzahl
an Teilnehmern nicht erreicht werden. Insgesamt haben 98 Nachkommen zugesagt, an der Studie teilzuneh-
men. Den Fragebogen haben 90 Teilnehmer ausgefillt zuriickgesendet. Blutproben sind von 90 Teilnehmern
eingegangen. 3 Teilnehmer haben ihr Einverstédndnis nachtraglich zuriickgezogen, woraufhin alle Biomateri-
alien vernichtet wurden. Fur die restlichen 87 Teilnehmer konnte erfolgreich DNA, primare Lymphozyten iso-
liert, sowie Serum gesammelt werden, um fir Anschlussuntersuchungen zur Verfligung zu stehen. Die Bio-
materialien wurden dem BfS Ubergeben. Die Daten aus dem Fragebogen wurden in die vorgesehene Daten-
bank eingegeben und dem BfS Gbergeben. Unter den Teilnehmenden waren 44 mannliche und 46 weibliche
Nachkommen von Wismut-Mitarbeitern. Die Fragebogenteile wurden weitestgehend vollstandig ausgefullt
(Teil: Vater, Beruf, Gesundheit, Rauchen jeweils von allen Teilnehmern die den Fragebogen zurtickgesendet
haben, Teil: Mutter und Geschwister jeweils von 84). Da die urspringliche Fragestellung durch mangelnde
Beteiligung nicht beantwortet werden kann, missen neue Fragestellungen erarbeitet werden, um die gesam-
melten Proben zu niutzen.

6. UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

Das Ziel, die laut Powerberechnung notwendige Anzahl von 150 Studienteilnehmern zu rekrutieren, konnte
nicht erreicht werden. Die jedoch im Rahmen der Studie gesammelten Bioproben stellen einen Grundstock
fur weiterfiUhrende Studien auf dem Gebiet der Strahlenschutzforschung dar und finden bereits Verwendung
in Projekten des Kompetenzverbunds Strahlenforschung.
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Thema

Erarbeitung fachlicher Grundlagen fur die Entwicklung zeit- und kosteneffektiver Verfahren
zur Bestimmung von Strahlenexpositionen durch Radon in Wohnungen

Subject

Development of technical bases for the development of time and cost effective procedures for
the determination of radiation exposures due to radon in dwellings

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3607S04534 06.11.2007 31.12.2009 EUR 158.826,-

Forschungs- / Auftragnehmer
IAF - Radiodkologie GmbH, Dresden; B.P.S. Engineering GmbH, Zwickau

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. H. Schulz Dr. W. Meyer / SW 1.1 Dr. H. Schulz, E. Hermann, Dr. K.
Flesch, R. Baumert, S. Jobski

1. ZIELSETZUNG

In dem Vorhaben St.Sch. 4534 wurde die Zielstellung verfolgt und erreicht, die fachlichen Grundlagen
fur eine Vorgehensweise fir die Messung von Radonkonzentrationen in Gebauden und bei der Ermit-
tlung der Radonexposition zu erarbeiten.

2. EINZELZIELSETZUNG

Die Bearbeitung des Vorhabens erfolgte in den nachfolgend genannten 6 Aufgabenpunkten:

- Erarbeitung eines Planes zur termin- und qualitdtsgerechten Umsetzung der Aufgabenstellung,
- Auswahl einer Anzahl reprasentativer Wohngebaude, die fir die Messungen geeignet sind,

- Durchfihrung von Messungen,

- Beschreibung der wesentlichen Elemente des Radontransports,

- Ableitung des Radonquellterms,

- Vergleich verschiedener Verfahren zur Bestimmung des Langzeitmittelwertes der Radonaktivitatskonzen-
tration in den Wohn- oder Aufenthaltsbereichen der Gebaude.

2.1 ERARBEITUNG EINES PLANES ZUR TERMIN- UND QUALITATSGERECHTEN UMSETZUNG
DER AUFGABENSTELLUNG

In einer Anlaufberatung beim BfS in Berlin wurden die Untersuchungsmethodik inkl. der anschlie3end beab-
sichtigten Modellierungen zur Ableitung des Radonquellterms vorgestellt und gemeinsam mit den Betreuern
die wesentlichen Termineckpunkte fir die Durchflihrung dieses Vorhabens abgestimmt. Alle Aufgabenpunk-
te, die zeitlich Uberlappend bearbeitet wurden, sind in der geplanten Terminkette bearbeitet worden.

2.2 AUSWAHL EINER ANZAHL REPRASENTATIVER WOHNGEBAUDE, DIE FUR DIE MESSUN-
GEN GEEIGNET SIND

Als Grundlage fur die Auswahl der Wohngebaude diente die im Rahmen der langjdhrigen Messungen der Ra-
donkonzentration in Wohngebauden durch das BfS erstellte Datenbank, wobei sowohl Hauser mit als auch
ohne Keller untersucht werden sollten. Die Eignung wurde durch Erfassung der charakteristischen Gebaude-
merkmale und mittels erster Ubersichtsmessungen (zeitaufgeldste Messungen von etwa 10 bis 14 Tagen) ge-
pruft.

2.3 DURCHFUHRUNG VON MESSUNGEN

Am 20.3.2008 wurde mit den ersten Messungen in den Gebduden begonnen. Am 21.10.2008 wurden die
Messungen der 1. Messkampagne in den 10 Hausern abgeschlossen. Etwa zeitgleich begann die 2. Mess-
kampagne, die dann im Herbst 2009 beendet wurde.
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24 BESCHREIBUNG DER WESENTLICHEN ELEMENTE DES RADONTRANSPORTS

Die wesentlichen Elemente des Radontransports in Modellrechnungen fir Aussagen zum Radonquellterm ei-
nes Hauses sind (s. Abbildung 1):

- die zeitabhangige Entwicklung der Radonquellstarke in den Wohnrdumen,

- die daraus resultierende Gesamtradonquellstarke eines Wohnhauses,

- die Berucksichtigung der Erhaltungssatze fur den Luftaustausch in allen Rdumen des Hauses, wobei
und die in das gesamte Haus von auflerhalb (Atmosphare bzw. Untergrund) eintretenden bzw. austre-
tenden Luftstrome (Atmosphare) enthalten.

Abbildung 1:
Schematische Darstellung der Luftkopplungen in einem Haus, mit: R = Raum, K = Keller,
Q = Radoneintrittsrate

2.5 ABLEITUNG DES RADONQUELLTERMS

Die wichtigen Radonquellterme bzw. Radonfrachtterme, genauer zu bezeichnen als Radonquellstarken bzw.
Radonfrachten, ergeben sich aus dem Produkt von »  0!" -C, ,wobei C; die Radonkonzentrationen in den ein-
zelnen Raumen bezeichnen (s. Abbildung 1). In Abhangigkeit von den jeweilig angenommenen Kopplungen
und den Radonquelltermen, wobei zwischen den konvektiven Strdmungen aus den unterschiedlichen Radon-
reservoiren in das Geb&aude und der Radongeneration durch die Baumaterialien zu unterscheiden ist, ergibt
sich ein gekoppeltes System von Differentialgleichungen, das die Radonkonzentrationsentwicklung in jedem
einzelnen Raum beschreibt. Dieses System kann numerisch geldst werden.

26 VERGLEICH VERSCHIEDENER VERFAHREN ZUR BESTIMMUNG DES LANGZEITMITTEL-
WERTES DER RADONAKTIVITATSKONZENTRATION IN DEN WOHN- ODER AUFENT-
HALTSBEREICHEN DER GEBAUDE

Der durchzuflihrende Vergleich verschiedener Verfahren zur Bestimmung des Langzeitmittelwertes der Ra-
donaktivitatskonzentration in den Wohn- oder Aufenthaltsbereichen von Wohngebauden zeigte, dass zeitauf-
I6sende Screening-Messungen die Ergebnisse von Langzeitmessungen reflektieren, wenn als Messzeitraum
ca. eine Woche ausgewahlt wird und das Wochenende mit berucksichtigt ist. Insbesondere, wenn Nutzungs-
szenarien in den untersuchten Zeitrdumen sehr unterschiedlich sind, kénnen Abweichungen des Mittelwertes
der Kurzzeitmessung vom gemessenen Jahresmittelwert der Radonkonzentration in den Innenrdumen beste-
hen. Einer der Hauptgriinde liegt in dem Sachverhalt, dass fur die belastbare Abschatzung der Radonsituation
in Wohngebauden die Nutzungsszenarien im Detail zu betrachten sind.
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An den einzelnen Objekten wurden nachfolgend aufgelistete Untersuchungen durchgefiihrt:
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- Messung der Radonkonzentrationsentwicklung in allen Raumen des Hauses (Einsatz der Messgerate
AlphaGUARD, Radon Scout und ATMOS),

- Langzeitmessung der Radonkonzentration in allen Raumen,

- nutzungsabhéangige Langzeitmessung in mindestens 2 Rdumen (Schlafzimmer, Wohnzimmer) bei vorge-
gebenen Zeitregimen,

- Messung des Luftwechsels in ausgewahlten Raumen,

- Messung der Differenzdriicke benachbarter Rdume,

- Messung der Temperatur in allen Rdumen,

- Bestimmung der Raumvolumina und Sammeln von Informationen Gber das Nutzungsverhalten,
- Messung der AuRentemperatur,

- Messung der Luftfeuchte und des Luftdrucks in ausgewahlten Raumen,

- Messung der Radonkonzentration in der Bodenluft im Umfeld des Hauses,

- Entnahme von Bodenproben zur Verifizierung und Interpretation der Bodenluftmessungen.

Als ein neues Element der Auswertung der Radonkonzentrationsentwicklung in einem Haus wird erstmals die
Gesamtradonaktivitat Ay, () > als Funktion der Zeit ermittelt

<Ay @©)>=V,-C(0)

i=1

mit V;: Volumen, C;(t): Radonkonzentration des entsprechenden Raums i.

4. DURCHFUHRUNG
41 DURCHFUHRUNG VON MESSUNGEN

In den 10 ausgewahlten Hausern wurden im Durchschnitt 16 zeitaufldosende Messungen durchgefthrt. In der
Regel erstreckten sie sich Uber 1 bis 2 Wochen. Bei einer mittleren Raumzahl von 8 pro Haus wurde die Ra-
donkonzentrationsentwicklung in jedem Raum durchschnittlich in 2 Messperioden untersucht.

Pro Hausgrundstiick wurden im Durchschnitt 5 bis 7 Bodenluftmessungen durchgefihrt und etwa 8 Boden-
proben aus unterschiedlichen Tiefen entnommen und hinsichtlich der relevanten Radionuklide gammaspeki-
rometrisch analysiert.

In moglichst jedem Raum eines Hauses wurde eine Radon-Langzeitmessung durchgefiihrt, wobei nachfol-
gend zusatzlich 45 so genannte ,2-Phasen-Messungen® realisiert wurden, um die Tag/Nacht-Unterschiede zu
erfassen.

Es wurden insgesamt 27 Messungen zur Bestimmung der Luftwechselzahl durchgefiihrt, wobei ein Teil dieser
Messungen keine Einzelmessung darstellt, sondern eine komplexe Vorgehensweise beinhaltet, da gleichzei-
tig in benachbarten Rdumen auch der Anstieg des Tracergases (CO,) und die zeitliche Entwicklung der Ra-
donkonzentration mit aufgezeichnet wurden.

4.2 AUSWERTUNG DER MESSUNGEN UND MODELLRECHNUNGEN ZUR BESCHREIBUNG DES
RADONFRACHTTERMS IN WOHNHAUSERN

Die Bestimmung des Radonquellterms bzw. Radonfrachtterms eines Hauses ist eine neue Herangehenswei-
se und beruht hauptséachlich auf der Pramisse, die zeitgleiche Entwicklung der Radonkonzentration in allen
R&umen des Hauses aufzuzeichnen und Gber das Produkt von Raumgréfie, multipliziert mit der gemessenen
Radonkonzentration, eine zeitliche Entwicklung der Radonquellstarke in allen RGumen und damit auch der
Gesamtquellstarke abzuleiten.

Informationen Uber das gesamte Systemverhalten eines Hauses hinsichtlich der Radonquellstarke kdnnen

z. B. gewonnen werden, wenn die Radonkonzentration innerhalb des Hauses durch eine Querliftung auf das
Niveau der AuRRenluft abgesenkt wird und anschlieRend die zeitliche Entwicklung der Radonkonzentration fur
mehrere Stunden in allen Raumen ,aufgezeichnet” wird. In vielen Fallen birgt auch das Aufzeichnen des Ab-
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senkens der Radonkonzentration im Zuge der Querliftung bereits wichtige Informationen Gber die Kopplun-
gen und den Quellterm. Aus dem Zeitverhalten des Radonanstiegs in den einzelnen Raumen kann der ver-
allgemeinerte Radonfrachtterm abgeleitet werden. Das Haus als Ganzes wird bei dieser Herangehensweise
wie eine grof3e Exhalationsbox betrachtet, die auf dem Baugrund aufgesetzt ist.

Aus dem linearen Anstieg der Radonkonzentration im Keller kann nach erfolgter Liftung der verallgemeinerte
Radonfrachtterm direkt bestimmt werden. Dabei werden die zum Zeitpunkt der Messung herrschenden klima-
tischen Bedingungen implizit mit berlcksichtigt. Durch Wiederholung der Messungen kann z. B. die Abhan-

gigkeit dieses verallgemeinerten Radonquellterms von der Jahreszeit (Sommer-/Wintersaison) und anderen

Einflussparametern bestimmt werden.

In der Abbildung 2 sind beispielhaft fur ein Haus die Ergebnisse der zeitaufgeldsten Messungen fir die Ver-
teilung der Gesamtradonaktivitat dargestellt. Es ist zu erkennen, dass die sich im Keller entwickelnde Radon-
konzentration auch die der darliber liegenden Etagen stark beeinflusst, jedoch eine graduelle Abnahme bis
zum Hausboden hin beobachtet wird. Diese Art der Darstellung der Gesamtradonaktivitat vermittelt somit auf
anschauliche Weise, dass der Radontransfer vom Keller in die dariiber liegenden Wohnrdume ein nicht zu
vernachlassigendes Problem darstellt.

Die Abbildung 3 zeigt beispielhaft das Ergebnis der Modellierung von zwei gekoppelten Rdumen mit zeitab-
hangigen Luftwechselzahlen. Die Ergebnisse belegen, dass nicht die Waschkiiche, sondern der Raum ,Heiz-
raum-Werkstatt“ im Keller an die Radonquelle (Bodenluft) gekoppelt ist und somit der Radonquellterm des
Hauses sehr genau bestimmt werden kann.

Beispielhaft istin der Abbildung 4 das Ergebnis der Modellierung fir die Radonkonzentrationsentwicklung im
Bad (Erdgeschoss) eines Hauses dargestellt. Der Luftwechsel im Bad ist nicht bekannt und wurde durch eine
inverse Modellierung angepasst. Die Radonquellstarke (Keller gekoppelt an die Bodenluft) wurde experimen-
tell bestimmt. Das so konzipierte Modell beschreibt die Radonkonzentrationsentwicklung sehr gut, wobei der
mittlere Luftwechsel mit ca. 0,5 h! bestimmt wurde.
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Abbildung 2:

Darstellung von zeitaufgelésten Messungen der Verteilung der Gesamtradonaktivitét in einem Haus
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Abbildung 3:
Zeitliche Entwicklung der Radonkonzentrationen fir Heizraum-Werkstatt im Keller und die benach-

barte Waschkiiche sowie die Ergebnisse der Modellierung fiir die ersten 3 Tage
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Abbildung 4:
Zeitliche Entwicklung der Radonkonzentration im Bad (Erdgeschoss), die Ergebnisse der Modellie-

rung beriicksichtigen eine direkte Ankopplung an den Heizungsraum im Keller

In der Abbildung 5 sind die Ergebnisse der zeitlichen Abhangigkeit der Radonkonzentration und der Luftwech-
selzahl fur einen Raum dargestellt. Die Modellkurve ist parameterfrei berechnet worden, da sowohl der Luft-
wechsel als auch die Radonquellstarke bekannt sind. Es ist bemerkenswert, wie stark der Luftwechsel in dem
Raum von 0,15 h™ bis 0,65 h™! schwankt, ohne dass der Raum innerhalb von 3 Tagen betreten wurde. Dies
istin Ubereinstimmung mit den Ergebnissen der inversen Modellierung (s. Abbildung 4) und wirft generell die
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Frage auf, wie belastbar eine einmalige Luftwechselmessung eingeschatzt werden kann. Die Schwankungs-
breite des Luftwechsels wird noch signifikant vergréRert, wenn durch die Nutzung ein zusatzlicher und teilwei-

se nicht voraussagbarer Luftzustrom impliziert wird.
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Abbildung 5:

Zeitliche Entwicklung der Radonkonzentration und der Luftwechselzahl

5.

ERGEBNISSE

Zusammenfassend kdnnen folgende allgemeine Schlussfolgerungen aus den Ergebnissen des Forschungs-
vorhabens gezogen werden:

1.

Zeitauflésende Radonkurzzeitmessungen sollten Uber mindestens 7 Tage ausgedehnt und bei verander-
ten Nutzung- und Radontransportszenarien wiederholt werden, um das Radonrisiko fur die Hausbewoh-
ner annahernd prognostizieren zu kénnen. Fir das Verstandnis der Radonsituation in einem Gebdude
sind sie alternativlos.

Passive Radon-Langzeitmessungen ohne Berlcksichtigung des Nutzungsverhaltens sind nicht als kon-
servativ zu betrachten.

2-Phasen-Radonlangzeitmessungen, die die Nutzungscharakteristik berticksichtigen, liefern eine
wesentlich genauere Grundlage fur Expositionsabschatzungen.

Aus den Untersuchungsergebnissen folgt, dass bei Kenntnis des Radonquellterms Qg ohne weitere

Annahmen Uber das Systemverhalten (z. B. Luftwechsel, Transferfaktoren etc.) belastbare Prognosen
Uber die Radonsituation im Haus und Uber das Radonrisiko der Bewohner nicht méglich sind.

Die Bestimmung des Quellterms Qx eines Hauses birgt jedoch eine grof3e Chance und einen véllig

neuen Aspekt, wenn der Quellterm in Beziehung zur Radonkonzentration in der Bodenluft im Baugrund
gesetzt wird. Das Verhaltnis

O

1
IBH = C— [—} ist die Radoninfiltrationsrate in das Haus, gemessen in [l}
Boden h

Vereinfachend kann man auf die Bodenluftmessung verzichten und eine Bezugsgrofe von 10 -

50 kBq/m3 einfihren, um skalierte Infiltrationsraten aus dem Messwert fir die Quellstarke abzuleiten.
Diese pauschale Vorgehensweise ist gerechtfertigt, da die wichtige Information der Wechselwirkung
des Hauses mit dem Baugrund in der exakt gemessenen Grofle Radonquellterm enthalten ist und
nicht in der Radonkonzentration in der Bodenluft des Baugrunds.

6. Liegen durch weitere Untersuchungen genligend Erfahrungen vor, kann der Radonquellterm Qx bzw. die
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6.

Radoninfiltrationsrate Igy z. B. in hoch, normal oder sehr hoch eingeordnet werden. Allein die Igy legt
letztlich fest, wie viel Radon in den Keller bzw. das Haus migriert. Wie sich jedoch der Radonfluss im
Haus umverteilt, hangt weitestgehend von der Nutzung bzw. der Hauskonstruktion ab. Dabei spielen z. B.
Temperatur- und Druckunterschiede eine zusatzlich zu betrachtende Rolle.

Die Ableitung von Prognosen aus den Quelltermen Qy des Hauses ist ohne Kenntnis weiterer System-
gréRen nicht méglich. Dies wurde fiir die Fallbeispiele schlissig dargestellt. Die Untersuchungen von 10
Hausern im Rahmen des Projekts haben gezeigt, dass Qg Uberall sehr unterschiedlich und mit Sicherheit
auch noch eine Funktion der Zeit ist bzw. von der nutzungsbedingten dynamischen Wechselwirkung zwi-
schen Haus und Radonkonzentration im Baugrund abhangt. Wie viel Radon letztlich im Haus wo
»-ankommt®, legen die Bewohner im groRen Mal3e durch ihr Nutzungsverhalten fest. Eine hohe Quell-
starke Qg weist zwar auf ein hohes Radonrisiko hin, darf aber nicht zwangslaufig als MaR fiir ein hohes
Radonrisiko der Bewohner interpretiert werden.
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kristallisieren sich folgende Pramissen fur eine zukUlnftige Vorgehensweise heraus:

. Die gleichzeitige Messung von Qg mit Cgg4en definieren Gber den Infiltrationsfaktor Iz das Radonrisiko

auf einer qualitativ neuen Stufe.

Aus dem Vergleich der Ergebnisse der Langzeitmessungen mit Ergebnissen der Quellstarkemessungen
kdénnen Informationen tber den mittleren Luftwechsel und Transferraten gewonnen werden.

Zeitaufldsende Radonmessungen, gekoppelt mit Luftwechselmessungen sind notwendig, um die Radon-
dynamik im Haus und die vorgefundenen hohen Radonkonzentrationen zu verstehen.

Um die bisher in Deutschland gemessenen Radonkonzentrationen in Hausern auf neuer Grundlage
bewerten zu kénnen, ist es erforderlich, sich auch einen adéquaten Uberblick iiber den zu veranschla-
genden Luftwechsel in den Hausern zu verschaffen. Ziel dieser Untersuchungen sollte es sein, herauszu-
finden, inwieweit erh6hte Radonkonzentrationen (Langzeitmittelwerte) auf zu geringe Luftwechselzahlen
zurlckzufthren sind. Entsprechende Untersuchungen sind im Zusammenhang mit Schimmelpilzbildun-
gen in Wohnungen bereits durchgefihrt worden.

Integrierende Langzeitmessungen sind ohne Berlcksichtigung des Nutzungsverhaltens der Hausbewoh-
ner nicht als konservativ zu klassifizieren.

Die Ausweitung der kostengulinstigen 2-Phasenmessungen wirde hinsichtlich der Bewertung des Radon-
risikos bzw. der individuellen Exposition der Hausbewohner einen gro3en Fortschritt ermdglichen.

UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

Auf der Basis der Ergebnisse des Vorhabens kdnnen Messanleitungen fir die Ermittlung des Jahresmittel-
wertes der Radonkonzentration fiir solche Falle erarbeitet und begriindet werden, in denen nicht genug Zeit
fur eine Messung mit einer Dauer von einem Jahr zur Verflgung steht und der damit verbundene erhéhte Un-
tersuchungsaufwand gerechtfertigt ist. Eine solche Methode kann bei der schnellen Bewertung des Erfolges
von Radonschutzmalinahmen bei neu errichteten und bestehenden Gebauden, bei Immobilienverkdufen so-
wie fur die Entscheidung von Rechtsstreitigkeiten bei vermieteten Immobilien von Bedeutung sein.
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Thema

Proteomanalyse von Blutproben ehemaliger Wismutbeschaftigter hinsichtlich potenzieller Biomarker
fur Arsen- und/oder Strahlenexposition mit Hilfe von Proteomics und RNA-Microarray-Technologien

Subject

Proteomanalysis of blood samples from former Wismut employees with respect to potential biomarkers
for arsene- and /or radiation exposure with proteomics and RNA-Microarray technologies

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3607S04537 04.10.2007 31.12.2009 EUR 128.098,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Protagen AG

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
M. Bluggel Dr. J. Danescu-Mayer / AG-SG 1.3 Dr. H. Bouws

1. ZIELSETZUNG

Die Wismut Uranbergarbeiter bilden eine sehr gut dokumentierte Kohorte von Beschéaftigten die beruflich
kombinierten Noxen wie Arsen und ionisierender Strahlung ausgesetzt waren. Nur wenige Studien befassten
sich bisher mit den Kombinationseffekten dieser Stoffe. Meistens wurden die Auswirkungen in In-vitro-Expe-
rimenten mit umweltirrelevanten Dosen untersucht. Wenig ist auch dartber bekannt welche persistierenden
Auswirkungen diese Stoffe auf das Genom und Proteom haben. Dieser Fragestellung ist diese Studie nach-
gegangen.

2. EINZELZIELSETZUNG

In der Proteomstudie sollen Unterschiede im Proteommuster von unterschiedlich belasteten Patientengrup-
pen im Vergleich mit der Kontrollgruppe (Gruppenexpositionen vgl. Tabelle 1) gezeigt werden und so einen
Hinweis auf potenzielle Biomarker geben. Die Studie sollte als Grundlage fir eine weiterfihrende Studie die-
nen, in der die differenziellen Proteine naher untersucht werden. Das Ziel war, die differenziellen Proteine
durch 2D-Gelelektrophorese und vergleichende Bildanalyse zu detektieren. Ausgewahlte differenzielle Prote-
inspots wurden aus praparativen 2D-Gelen ausgestochen und die Proteine mittels MALDI-MS/MS identifiziert.

Aus den gleichen Patientengruppen sollten RNA-Proben mit Agilent Whole Genome Microarrays analysiert
werden. Aus den generierten Expressionsdaten sollten Verhaltnislisten erstellt und diese mit den Proteomda-
ten verglichen werden. Zusatzlich sollten Pathway-Analysen erstellt werden (Unterauftragnehmer Miltenyi).

In einer vorherigen Proteomstudie wurde in In-vitro-Versuchen gezeigt, dass die Belastung mit Arsen
und/oder radioaktiver y-Strahlung Effekte auf das Proteom von humanen lymphoblastoiden Zellen hat. Es
wurde ein signifikant verandertes Expressionsmuster fur sieben Proteine gefunden, welche zum Teil eine
Schlusselrolle in Stoffwechsel- und Regulationsprozessen haben (z. B. Precursor der Proteasom-Untereinheit
R4, Glutathion Transferase ®1). Die Expositionen einzeln oder in Kombination miteinander zeigten hierbei un-
terschiedliche Effekte. Diese Ergebnisse sollten nun in vivo reproduziert werden.

3.  METHODIK

Die Blutproben der ehemaligen Wismut-Beschéaftigten wurden vor Ort in den Untersuchungszentren der Berg-
baugenossenschaft enthommen und per Kurier innerhalb von 24 h an die Protagen AG versendet. Hier wur-
den die peripheren mononucledren Blutzellen (PBMC) prapariert, aufgeteilt und daraus die Proteine extra-
hiert. Die Anzahl und die Kriterien der Probanden der Studiengruppen sind in Tabelle 1 gezeigt. Von den Pro-
teinen wurden hochauflésende 2D-Gele angefertigt. Differentielle Spots wurden aus praparativen 2D-Gelen
isoliert und mittels MALDI-MS/MS (Matrix-unterstiitzte Laser-Desorption / lonisation - Massenspektrometrie)
identifiziert.
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Ein Teil der mononuklearen Blutzellen (PBMC) wurde fir die mRNA-Analysen an den Unterauftragnehmer

Miltenyi weitergeleitet.

Tabelle 1:

Zahl und Kriterien der Probanden je Studiengruppe

Kontrolle
(0 As und 0 WLM*¥)

Hoch strahlenexpo-
niert
(> 500 WLM?)

(> 200- < 600 ugSj¥)
und niedrig strahlen-
exponiert (< 50
WLM*)

Keine Keine . -
As-exposition As-exposition As-Exposition As-Exposition
Studiengruppe |A B C D
Hoch As

Hoch As (> 200- <

600 pgSj*) und hoch
strahlenexponiert
(> 500 WLM*)

Probanden 10

10

6 10

* WLM = Working Level Month
# ugSj = Mikrogramm Staubjahre

4. DURCHFUHRUNG

41 2D-GELELEKTROPHORESE
41.1 Zelllyse

Die Zelllyse der Proben wurde mit Ultraschall in Anwesenheit von Proteaseinhibitoren und CHAPS in Phos-

phatpuffer durchgeflhrt. Fur die isoelektrische Fokussierung wurde der Probe Harnstoff und Thioharnstoff in

einer Endkonzentration von 7 M bzw. 2 M zugesetzt. Fir die Denaturierung der Proteine wurde 65 mM Dithio-
threitol (DTT) zugesetzt. Die Homogenate wurden bei 226.000 xg fiir 30 min bei Raumtemperatur zentrifugiert
und der Uberstand fiir die Analyse verwendet.

4.1.2 Proteinquantifizierung

Die Proteinmenge der Proben wurde vor der Analyse nach Popov bestimmt. Jede Probe wurde in Doppelbe-
stimmung gemessen und direkt vor Auftragung auf die IEF-Réhrchen mit den Carrierampholyten 2-4 mit einer
Endkonzentration von 2% versetzt.

4.1.3 Isoelektrische Fokussierung (IEF)

Die isoelektrische Fokussierung wurde nach der Methode von Klose durchgefiihrt. Die R6hrchengele enthal-
ten 9 M Harnstoff, 3,5% Acrylamide, 0,3% Piperazin Diacrylamid und 4% Carrier Ampholyte pH 2-11. Die Pro-
ben wurden an der anodischen Seite auf die Gelréhrchen aufgetragen und unter non-equillibrium Bedingun-
gen fokussiert (NEPHGE).

4.1.4 SDS-PAGE (Natriumdodecylsulfat-Polyacrylamidgelelektrophorese)

Die IEF-Gele wurden nach der Fokussierung auf SDS-Gelen der Male 0,75 250 300 mm3 platziert. Die
SDS-Gele enthalten 15% Acrylamid und 0,2% Bisacrylamid. Die Proteine wurden gemaf ihres Molekularge-
wichtes in einem Puffersystem aus 25 mM Tris, 192 mM Glycin und 0,1% SDS aufgetrennt.

4.1.5 Protein Silberfarbung

Die getrennten Proteine wurden mittels modifizierter Silberfarbung nach Heukeshoven gefarbt, um die hdchst-
madgliche Sensitivitat zu erreichen.

4.2 DATENAUSWERTUNG

Fur die Bestimmung differentieller Proteinexpression wurden die 2D-Gele mit der Delta2D Software ausge-
wertet.
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4.3 PROTEINIDENTIFIZIERUNG

4.3.1 Probenvorbereitung

Die ausgewahlten Proteinspots wurden aus dem praparativen Gel ausgeschnitten. Anschlielend wurden die
Gelstuicke dreimal mit 15 pl 10 mM NH4HCO4 und 5 mM NH4HCO3/50% Acetonitril gewaschen. Nach dem
Trocknen wurde Trypsinlésung (33 ng/pl in 10 mM NH4HCO3, pH 7,8) hinzugegeben und der Verdau fir meh-
rere Stunden bei 37°C durchgefihrt. Die resultierenden Peptide wurden mit 0,1% Trifluoressigsaure (TFA)
aus den Gelstlcken extrahiert und unter Verwendung von C18 Material (ZipTip™, Millipore, Bedford, MA,
USA) gereinigt.

4.3.2 MALDI-MS/MS

Spektren wurden mit einem Ultraflex Il TOF/TOF Massenspektrometer (Bruker Daltonics) aufgenommen. Bei
Peptide Mass Fingerprint Massenspektren (PMF, MS) wurden jeweils 200 Einzelspektren aufsummiert und
zur Signaldetektion der SNAP-Algorithmus verwendet. Die resultierenden Massenlisten wurden zur Proteini-
dentifizierung in die Proteinscape ™-Datenbank importiert. Falls moglich, wurden zusatzlich Peptid Fragment
Spektren (PFF, MS/MS) aufgenommen. Die zur Fragmentierung verwendeten Massen wurden von der Pro-
teinscape-Datenbank auf Grund der PMF-Proteinidentifizierung ausgewahit.

4.3.3 Proteinidentifizierung

Die Proteinidentifizierung wurde durchgefiihrt, indem die Massenspektren mit mehreren Suchalgorithmen
(ProFound™, Mascot™, Sequest™) gegen die NCBI Protein Datenbank (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/) ge-
sucht wurden. Die Massentoleranz wurde bei PMF-Spektren auf 50 ppm gesetzt. Zur Bewertung der Protei-
nidentifizierung wurde der Metascore verwendet, der von der Proteinscape ™-Datenbank aus den einzelnen
Suchergebnissen der Suchalgorithmen berechnet wurde. Zusatzlich wurde das Scoring mittels manueller Be-
wertung der Spektren und der Proteinidentifizierung verifiziert. PFF-Spektren wurden verwendet, um entwe-
der die PMF-Proteinidentifkation zu verifizieren oder um Proteine zu identifizieren, bei denen das PMF-Spek-
trum zu keiner Proteinidentifizierung gefuhrt hat.

44 MICROARRAYANALYSE (UNTERAUFTRAGNEHMER MILTENYI)

Die Proben wurden mit Agilent Whole human Genome Microarrays analysiert und die Signalintensitaten be-
stimmt. Zur bioinformatischen Auswertung der generierten Expressionsdaten wurden die erhaltenen Daten
vorprozessiert und Verhaltnislisten erstellt. Der Vergleich erfolgte von Gruppe B bis D mit der Kontrollgruppe
A. Zudem wurden geeignete bioinformatischen Methoden zur Analyse der generierten Daten angewendet.

5. ERGEBNISSE

5.1 PROTEOMANALYSE MITTELS 2D-GELELEKTROPHORESE
5.1.1 Studiendesign

Die Blutentnahme, Transport und Blutaufarbeitung wurde wie in den Methoden beschrieben durchgefihrt und
Aufarbeitung von Blutproben ehemaliger Wismut-Beschéftigter durchgefihrt. Die erhaltenen Proben wurden
mittels hochauflésender 2D-Gelelektrophorese aufgetrennt und die Proteinspots durch Anférbung visualisiert.
Fur jede Probe wurden zwei technische Replikate angefertigt.

Auf die gleiche Weise wurden 2D-Gele aller in Gruppe A eingeflossenen Probanden erstellt. Die digitalisierten
Gelbilder wurden einer vergleichenden Bildauswertung unterzogen, in der die Proteinspots aller Gele einan-
der zugeordnet und relativ quantifiziert wurden. Im Meilenstein 4 wurden die differenziellen und potenziell dif-
ferenziellen Proteinspots mittels MALDI-MS/MS identifiziert.

Parallel dazu wurden im Meilenstein 5 und 6 vom Unterauftragnehmer Miltenyi von den gleichen Proben Mi-
croarrays und die bioinformatische Auswertung durchgefihrt.

5.1.2 Auswertekriterien

Auf Grund von Erfahrungen bei friheren Studien wurden zwei Grenzwerte fur die Ermittiung der Anzahl der
differenziellen Proteinspots betrachtet. Als differenziell wurden Proteinspots benannt, die ein Intensitatsver-
haltnis von < 0,5 bzw. > 2,0 aufweisen. Dies bedeutet, dass dieses Protein in seiner Intensitat um das Zwei-
fache schwacher oder starker als in der Kontrollgruppe A detektiert wurde. Als potenziell differenziell wurden
die Proteinspots benannt, die ein Intensitatsverhaltnis von 0,5< x < 0,6 bzw. 1,7 < x < 2,0 aufweisen. Eine
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t-test Analyse war auf Grund der begrenzten Anzahl der Replikate (3 Gele pro Gruppe) nicht aussagekréaftig.
Dennoch wurde ein t test mit n=3 durchgefihrt, um die Spots nach Ihrer Unterschiedlichkeit zu sortieren.

5.1.3 Zusammenfassung der Vergleiche

1.029 Proteinspots wurden zwischen den Proben quantitativ ausgewertet. Insgesamt wurden 51 unterschied-
liche Proteine in mehreren Vergleichen als differenziell bzw. potenziell differenziell erkannt (Tabelle 2). Einige
Proteine wurden in mehr als einem Vergleich als differentiell detektiert. Der mittlere Variationskoeffizient tber
alle 4 Gruppen betragt 24,7%.

Tabelle 2:

Anzahl differentieller Proteine im Vergleich zur Gruppe A

Grenzwerte der Anzahl differentieller Spots im Vergleich zu Gruppe A
Intensitatswerte

Gruppe B Gruppe C Gruppe D

<0,5 2 14 4
>2,0 1 17 3
0,5<x<0,6 5 13 4
1,7<x<2,0 5 2 1

5.2 PROTEINIDENTIFIZIERUNG

Insgesamt wurden 88 Spots von 51 differenziellen Proteinen aus mehreren Gelen isoliert. Von diesen 51 dif-
ferenziellen Spots wurden 43 Proteine identifiziert. 3 Spots konnten auf Grund geringer Proteinmengen nicht
aus dem Gel isoliert werden. Fur 5 Spots war auf Grund geringer Proteinmengen eine erfolgreiche Identifizie-
rung nicht moglich.

Einige Proteine wurden in mehr als einem Vergleich als differenziell detektiert. Zwei Proteine wurden in allen
drei Vergleichen als differenziell bestimmt, wovon eines herunterreguliert (Ratio 0,388-0,520; TLN1) und ein
weiteres hochreguliert wurde (Ratio 2,151-3,055; HSPA1B). 14 Spots kommen in zwei Vergleichen als diffe-
renziell vor. Die Ratios dieser Spots sind in allen Fallen miteinander vergleichbar. Einige Spots wurden mehr-
fach den gleichen Proteinen zugeordnet (FLNA= Filamin; TLN1= Talin; VCL= Vinculin). Die meisten differen-
ziellen Proteine waren in dem Vergleich der Gruppen A und C zu finden. Der maximale Regulationsfaktor fur
ein hochreguliertes Protein betrug 3,529 (Vergleich A zu C); furr ein herunterreguliertes Protein 0,082 (12fach
herunterreguliert; Vergleich A zu C). Ein grof3er Teil der in den Proteomanalysen als reguliert detektierten
Proteine sind dem Cytoskelett zuzuordnen.

5.3 MICROARRAYANALYSE (UNTERAUFTRAGNEHMER MILTENY!I)

Im Vergleich der Gruppe B zu A sind die hochregulierten Reporter keiner bestimmten Gruppe zuzuordnen.
Unter den herunterregulierten Reportern finden sich Proteine, welche in Entwicklungsprozessen, in der Sig-
nalweiterleitung, in der Cytokin-Cytokin Rezeptor-Interaktion und in immunbezogenen Prozessen von Bedeu-
tung sind.

Im Vergleich der Gruppe C zu A sind B-Zell-Marker hochreguliert. Die herunterregulierten Reporter sind
hauptséachlich der Signalweiterleitung, Entzindungsprozessen, dem Zellzyklus und dem programmierten Zell-
tod zuzuordnen.

Im Vergleich D zu A sind Reporter der Keratinisierung, viraler Infektion, Cytochrom P450 und mRNA Proces-
sing hochreguliert. Unter den herunterregulierten Reportern sind hauptsachlich Proteine der extrazellularen
Matrix zu finden.

Die mittels Microarray und 2D-Gelelektrophorese/Proteinidentifizierung ermittelten Daten wurden miteinander
verglichen. Der Vergleich der Daten zeigt keinen Overlap.

6. UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

Mit den Ergebnissen dieses Forschungsvorhabens werden Literaturrecherchen nun Klarheit Uber die Funkti-
on und die Rolle der Gene und Proteine bei der Reaktion der Zelle auf die Exposition mit Arsen und/oder
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Strahlung geben und helfen Biomarker zu etablieren. Durch Folgestudien soll es mdglich werden, Bioproben
auf ihre Expositionsart und -dosis hin zu untersuchen, um so die tatsachliche Belastung einer Person retro-
spektiv ermitteln zu kénnen.

Ergebnisse
TB 01
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Thema

Erfassung von Daten aus Unterlagen des Gesundheitsdatenarchivs Wismut / GDAW) der
Bundesanstalt fur Arbeitsschutz und Arbeitsmedizin (BAuA) im Rahmen der epidemiologischen
Wismut-Studien des BfS

Subject

Acquisition of data from the Wismut Health Archives of the German Federal Institute for Occupational
Safety and Health on demand by the epidemiological Wismut studies of the BfS

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608504540 01.04.2008 30.09.2009 EUR 48.457 -

Forschungs- / Auftragnehmer
Bundesanstalt fur Arbeitsschutz und Arbeitsmedizin (BAuA), Berlin

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. J. Gellissen Dr. A. Tschense / AG-SG 1.3 Dr. A. Tschense

1. ZIELSETZUNG

Das Bundesamt fur Strahlenschutz bendtigt zur Durchfiihrung einer Kohortenstudie an etwa 64.000 ehe-
maligen Wismutbeschaftigten die Unterstiitzung der Bundesanstalt fir Arbeitsschutz und Arbeitsmedizin
(BAuUA), die allein die Akten, Daten und Archive des Wismut-Gesundheitsdatenarchivs (GDAW) ver-
waltet und nutzt, in denen die vom BfS bendtigten Informationen enthalten sind.

2. EINZELZIELSETZUNG

In dem Vorhaben waren die folgenden zwei Aufgaben zu bearbeiten:

1. Im GDAW sollten Todesursachen und dem BfS bisher nicht bekannte Wohnanschriften von 800 verstor-
benen oder nicht ermittelbaren Wismutbeschaftigten recherchiert werden.

2. Fur 300 ehemalige Wismutbeschaftigte sollte im GDAW nach Informationen zum Rauchverhalten recher-
chiert werden.

3. METHODIK

Zur Erreichung der Einzelziele wurden die Akten des GDAW von der BAuA nach folgenden Vorgaben durch-
gesehen.

1. Das BfS stellt der BAuA Vor- und Nachname, evtl. frihere Namen, Geburtsdatum und (soweit bekannt)
Geburtsort, alle dem BfS bekannten Adressen, letzte Tatigkeit, Beschaftigungsbeginn und -ende bei der
Wismut sowie (soweit bekannt) Todesdatum und -ort der betroffenen Personen zur Verfigung. Die BAuA
recherchiert im GDAW nach Todesursachen und evtl. neuen Adressen und Ubergibt dem BfS die recher-
chierten Daten in einer Exceldatei.

2. Das BfS stellt der BAUA in einer Access97-Datenbank Vor- und Nachname sowie Geburtstag und ggf.
Geburtsort der beziiglich des Rauchverhaltens zu recherchierenden Personen zur Verfiigung. Die BAuA
erfasst aus ihren Unterlagen fir das BfS die in der Datenbank recherchierten Informationen zum Rauch-
verhalten. Die Access97-Datenbank wird dem BfS nach Eingabe der recherchierten Daten Ubergeben.

4. DURCHFUHRUNG

Nachdem eine Auswertung der bislang vorhandenen Daten zu den Rauchgewohnheiten der Wismutbeschaf-
tigten gezeigt hatte, dass eine weitere Erhebung von Raucheranamnesen voraussichtlich keinen weiteren In-
formationsgehalt erbringen wird, wurde vom BfS entschieden, keine Recherchen durch die BAuA bezlglich
des Rauchverhaltens (Einzelziel 2.2) durchfihren zu lassen. Da in der Wismut-Kohortenstudie mittlerweile
neue Personen mit fehlenden Todesursachen vorlagen, wurde die BAuA deshalb vom BfS gebeten, mit den
nun frei gewordenen Mitteln anstelle der Recherchen zum Rauchverhalten nunmehr weitere Recherchen zu
den Todesursachen der Kohortenmitglieder (Einzelziel 2.1) durchzufthren.
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Die BAUA lieferte dem BfS deshalb im Berichtszeitraum Daten fir insgesamt 1.031 (800 plus zuséatzliche 231)
Personen mit recherchierten Todesursachen oder Adressen.

5. ERGEBNISSE

Tabelle 1 gibt einen Uberblick iber den Informationsgewinn in der Wismut-Kohortenstudie infolge der Todes-
ursachen- und Adressenrecherche der BAuUA.

Tabelle 1:

Informationsgewinn durch die Recherchen im GDAW

Gewonnene Information Anzahl %
Todesursachen im GDAW ermittelt 89 8,6%
Todesursache Uber neue Adresse / sonst. Information ermittelt 64 6,2%
Vitalstatus: Todesdatum im GDAW ermittelt 19 1,8%
Vita[status: Todesdatum Uber neue Adresse / sonst. Information 77 7.5%
ermittelt ’
:glttalstatus: Jebend” Gber neue Adresse / sonst. Information ermit- 42 4.1%
Sonstige Information im GDAW ermittelt 14 1,4%
Sonstige Information Uber neue Adresse ermittelt 74 7,2%
Neue Adresse im GDAW ermittelt 214 20,8%
Kein neuer Informationsgewinn 438 42,5%
Insgesamt 1.031 100%

Fir 153 Personen (14,8%) konnten die Todesursachen - entweder direkt aus den Unterlagen des GDAW

(n = 89) oder uber dort vermerkte neue Adressen oder sonstige Informationen, wie richtige Namensschreib-
weise, geanderter Nachname, Geburtsort oder korrigiertes Geburtsdatum (n = 64) auf dem Ublichen Weg
Uber Einwohnermeldeamter (EMA) und Gesundheitsamter (GA) - ermittelt werden. Besonders positiv zu be-
werten ist dabei die Tatsache, dass die im GDAW gefundenen Todesursachen in den meisten Fallen auf ei-
nem Autopsiebefund beruhen und das Todesdatum bei sehr vielen Personen so weit zurlck liegt, dass die
Aufbewahrungsfristen der Totenscheine in den GA bereits abgelaufen sind und demnach diese Todesursa-
chen auf dem Ublichen Wege nicht mehr zu ermitteln gewesen waren.

Der Vitalstatus konnte durch die BAuA-Recherchen fir insgesamt 138 Personen (13,4%) geklart werden. So
konnte in 96 Fallen ein Todesdatum (in 19 Féllen direkt aus den Unterlagen des GDAW und in 77 Fallen Gber
eine neue Adresse oder eine sonstige Information Uber Auskunftsersuchen bei den EMA) ermittelt werden, in
42 Fallen konnte der Vitalstatus ,lebend” ebenfalls ber eine neue Adresse oder eine sonstige Information

Uber Anfragen bei den EMA ermittelt werden. Wie bereits oben erwahnt, war es bei den 96 Fallen mit bekann-
tem Todesdatum in nahezu allen Fallen nicht méglich, die Todesursache zu ermitteln, da das Todesdatum

dieser Falle schon so lange zurick lag, dass die Aufbewahrungsfristen bei den GA bereits abgelaufen waren.

In weiteren 88 Fallen konnten andere neue Informationen gefunden werden, z. B. konnte die Identitat von Per-
sonen oder ihr Geschlecht geklart werden, oder es konnte die Beobachtungszeit von Personen in der Kohor-
tenstudie, z. B. infolge der Kenntnis eines dokumentierten Klinikaufenthalts, verlangert werden.

Fur weitere 20,8% der Personen (n = 214) wurden dem BfS bisher nicht bekannte Adressen Ubermittelt, die
jedoch nicht zur Aufklarung des Vitalstatus beitragen konnten. 438 Personen wurden zwar im GDAW gefun-
den, jedoch konnte aus den dort vorhandenen Unterlagen kein neuer Informationsgewinn erzielt werden.

6. UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

Die von der BAUA gelieferten Daten bilden zusammen mit anderen Informationen die Grundlage fir Auswer-
tungen, die im Zusammenhang mit der Wismutstudie vom BfS durchgefuhrt werden. Die Wismutstudie dient
der Untersuchung und Quantifizierung méglicher gesundheitlicher Effekte der Strahlenexposition bei ehema-
ligen Wismutbeschaftigten und somit der Erreichung des Teilziels 1.1 der Zielvereinbarung zwischen BfS und
BMU ,Das Risiko niedriger Strahlenexposition ist neu bewertet®.
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Thema
Personendosimetrie mit elektronischen Personendosimetern in gepulsten Strahlungsfeldern

Subject

Individual monitoring with electronic personal dosemeters in pulsed radiation fields
Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
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1. ZIELSETZUNG

Im Rahmen des Projekts wurden die Ursachen flr unkorrekte Messungen bzw. das Versagen von elektroni-
schen Personendosimetern (EPD) mit Silicium-Halbleiterdetektoren in gepulsten Strahlungsfeldern ermittelt.
Weiterhin wurden Vorschlage zu technischem Mdglichkeiten fur Weiterentwicklungen zur Verbesserung der
Zuverlassigkeit von EPD in gepulsten Strahlungsfeldern erarbeitet.

2. EINZELZIELSETZUNG
21 FESTSTELLUNG DERZEITIGER EINSATZGRENZEN

Zunachst wurden einige haufig verwendete EPD anhand von Herstellerangaben und bereits durchgeflhrten
Studien auf ihre Eignung fur Messaufgaben in gepulsten Strahlungsfeldern untersucht. Damit lassen sich fur
einen weiten Einsatzbereich Aussagen Uber die Einsatzfahigkeit von EPD treffen.

2.2 THEORETISCHE UNTERSUCHUNGEN

Ausgehend vom bekannten Messprinzip bei EPD mit Si-Halbleiterdetektoren wurde das Auftreten von verrin-
gerten Messwerten auf Grund von Totzeitverlusten theoretisch modelliert. Damit kénnen bei bekannten Ge-

rateparametern und Kenntnissen Uber das Strahlungsfeld quantitative Aussagen Uber das relative Dosisan-

sprechvermogen und damit die Einsatzfahigkeit der einzelnen EPD getroffen werden.

3.  METHODIK
31 GRUNDLAGEN FUR TOTZEITVERLUSTE

In EPD mit Si-Halbleiterdetektoren wird die Personendosis Uber das Auszéhlen von Einzelereignissen ermit-
telt. Zur Vereinfachung wird im Folgenden angenommen, dass jedes detektierte Ereignis den gleichen kon-
stanten Beitrag g zur Dosisanzeige liefert. Dieser Kalibrierungsfaktor ist abhangig vom Dosimetertyp und wird
fur jedes Gerat individuell bestimmt.

Jedes vom Si-Halbleiterdetektor gemessene Signal muss verstarkt und ausgewertet werden. Ein wahrend
dieser Verarbeitungsphase auftretendes Wechselwirkungsereignis wird entweder nicht detektiert oder fuhrt zu
einem grofReren Gesamtsignal (Pile-Up-Effekt). Der minimale zeitliche Abstand, ab dem zwei aufeinander fol-
gende Ereignisse getrennt detektiert werden, ist gerateabhangig und wird als Totzeit T bezeichnet. Sie liegt
fur EPD typischerweise bei einigen Mikrosekunden.

Die Kombination von Totzeit und Kalibrierungsfaktor bestimmen die maximal zuverldssig messbare Dosislei-
stung. Zur Bewertung des Totzeitverlustes bei einer vorgegebenen Dosisleistung wird das relative Ansprech-
vermogen
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als Verhaltnis von angezeigter Dosisleistung Hp’a und Dosisleistung im Strahlungsfeld HP definiert. Im
Fall eines stationaren Strahlungsfeldes ist das relative Ansprechvermégen
: 1 @)
ki, )-——
I+H, —
g
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durch die Totzeit T und den Kalibrierungsfaktor g festgelegt. Aus diesem Ausdruck folgt insbesondere, dass
ein Dosimeter in einem stationaren Strahlungsfeld ab einer Dosisleistung von
3)
v80% _ 8
Hp == 4—
T

hochstens 80% der Dosis detektieren kann.

In gepulsten Strahlungsfeldern ist Gleichung (2) jedoch nicht gultig. Stattdessen ist das relative Ansprechver-
mogen neben den Dosimeterparametern in komplizierter Form von der Pulsform und -lange sowie vom Pro-
dukt aus Pulsdauer und Wiederholfrequenz (Tastverhaltnis) abhangig.

3.2 MODELLIERUNG VON TOTZEITVERLUSTEN

Die Bestimmung des relativen Ansprechvermoégens ist auf Grund der stochastischen Natur des zu Grunde
liegenden Messprozesses nur in Spezialfallen analytisch mdglich. Im Allgemeinen ist eine Berechnung nur mit
numerischen Methoden wie Integration oder Monte-Carlo-Simulation (MC-Simulation) moglich.

Da die zéhlende Messung in einem EPD ein stochastischer Prozess ist, kann dieser optimal durch eine
MC-Simulation modelliert werden. Das Auftreten von Messereignissen bildet einen inhomogenen Poissonpro-
zess. Der Totzeitverlust wird durch Nachbildung des Totzeitverhaltens im Detektor praktisch ermittelt.

Das erste Ereignis wird immer detektiert. Fir die Totzeit t ist der Detektor nicht in der Lage, weitere Impulse
zu registrieren. Das Verhaltnis von Ereignisanzahl zur Zahl detektierter Ereignisse ergibt das relative An-
sprechvermogen x.

4. DURCHFUHRUNG
41 AUSWERTUNG VON HERSTELLERDATEN UND EINSATZSTUDIEN

In Tabelle 1 sind die von den Dosimeterherstellern angegebenen Einsatzgrenzen typischer EPD angegeben.
Tabelle 2 enthalt neben typischen Pulsparametern mittlere Dosis- und Dosisleistungswerte in medizinischen
Strahlungsfeldern. Diese Werte sind jeweils fur einen Meter Abstand vom Rohrenfokus angegeben. Bei der
hier betrachteten Photonenstrahlung entspricht eine Energiedosis von einem Gray einer Aquivalentdosis von
einem Sievert.

Tabelle 1: Messbereiche von Dosisleistung und Dosis verschiedener EPD fiir stationére
Strahlungsfelder
Dosilab MGP Thermo Thermo
EDM-III DMC 2000X EPD-N2 EPD-Mk2
H,(10) in mSv/h 103 - 10% 103 - 10* 103 - 4-103 103 - 4-103
zufillige
Messunsicherheit in % 15 30 20-50 20-50
H,(10) in mSv 103 -108 103 - 10* 103 -1,6-10* 10 -1,6-10*
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Tabelle 2: Technische Parameter medizinischer Réntgeneinrichtungen und
Therapiebeschleuniger (im Nutzstrahl)
Diagnostik Diagnostik Therapie
periodisch gepulst Einzelpuls
Pulsdauer in ms 3-200 1 - 6000 3103 - 5-1073
Wiederholfrequenz in Hz 1-50 - 10 - 500
mittl. Dosisleistung in Gy/h 0,1-20 - 10 - 300
typ. Dosis pro Puls in mGy 1 3 0,2
Pulsdosisleistung in Gy/h bis 300 bis 200 bis 2,5:10°

Die Pulsdosisleistungen im Nutzstrahl Gberschreiten die angegebenen Messgrenzen zum Teil um mehrere
GroéRenordnungen. Bei einer einfachen Bewertung nach (2) und (3) musste ein Einsatz daher ausgeschlossen
werden. Unter Bericksichtigung der gepulsten Natur der Strahlung kann jedoch belegt werden, dass der Ein-
satz der EPD in bestimmten Fallen auch im Nutzstrahl moglich ist.

Zur Bewertung der Einsatzfahigkeit der EPD im Streustrahlungsfeld von gepulsten Strahlenquellen wurden
eine gemeinsame Studie von IAEA und EURADOS sowie eine Untersuchung im Rahmen des CONRAD-Pro-
jekts der EU herangezogen. Die verwendeten Strahlungsfelder sind in Tabelle 3 charakterisiert und entspre-
chen Streustrahlungsfeldern an diagnostischen Rontgeneinrichtungen.

Tabelle 3: Parameter der gepulsten Rontgenstrahlung fir die Untersuchung von EPD durch
IAEA/EURADOS und im CONRAD-Projekt
IAEA/JEURADOS CONRAD
Anodenspannung in kV 60 120 70
Pulsdauer in ms 1600 100
Dosis pro Puls in mSv 0,75 0,66 0,112
Dosisleistung im Puls in Sv/h 1,68 1,49 4,03

Die Ergebnisse der Studien fur die untersuchten Dosimeter sind in Tabelle 4 zusammengefasst. Die angezeig-
te Dosis unterschreitet die tatsachliche Dosis um weniger als 20%. Dies ist konsistent mit der Tatsache, dass
die Dosisleistung im Puls in allen Testfallen sogar innerhalb der Einsatzgrenzen der EPD fir stationare Strah-
lungsfelder lag.

Tabelle 4: Relative Personendosis der untersuchten EPD in gepulsten Feldern
IAEA/EURADOS CONRAD
Anodenspannung in kV 60 120 70
Hp /Hp,Ref fir MGP DMC 2000X 0,85 1,2 1,25
H,/H . fir Thermo EPD-Mk2 0,82 1 0,85
Hp /Hp,Ref fiir Dosilab EDM-III - - 1,17

Die untersuchten Studien weisen darauf hin, dass in gepulsten Strahlungsfeldern der Einsatz elektronischer
Personendosimeter mdglich sein kann. Dabei ist jedoch zu berlcksichtigen, dass mit den zu Grunde gelegten
hohen Werten fur die Pulsdauer viele Anwendungen gepulster Réntgenfelder unbericksichtigt blieben. Im fol-
genden Abschnitt werden theoretische Modelle fur die quantitative Bestimmung der Einsatzgrenzen von EPD
in gepulsten Strahlungsfeldern vorgestellt.

42 THEORETISCHE UNTERSUCHUNGEN

Elektronische Personendosimeter weisen wie alle zahlenden Detektoren eine Totzeit t auf. Dies flhrt zu einer
Verringerung der gemessenen Dosis. Der Zusammenhang zwischen vorhandener Dosisleistung Hp und ver-
ringertem Messwert Hpa wird durch das in (1) definierte relative Ansprechvermdgen « beschrieben.
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Fur dieses sind sowohl fur stationdre als auch fur beliebige gepulste Strahlungsfelder formale Ausdriicke be-
kannt. Diese sind jedoch meist nur durch numerische Integration auswertbar. Eine alternative Bestimmung
des relativen Ansprechvermdgens ist Gber eine Monte-Carlo-Simulation des Messvorgangs moglich.
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Fir den praktischen Einsatz wurde im Rahmen dieses Projekts eine einfache Naherungsformel fiir das rela-
tive Ansprechvermdgen in gepulsten Strahlungsfeldern mit konstanter Dosisleistung im Puls H' (Rechteck-
puls) hergeleitet. Solange die Totzeit t kleiner als die Lange des Strahlungspulses T ist, wird das Ansprech-
vermogen

(4)

P ’z'
: 1 HP ¢ 7
k(H]f)= A1+ —
1+H]f-£ 1+H]f-£ 2r
g g

durch die EPD-Parameter Kalibrierfaktor g und Totzeit sowie durch die Pulsdauer vollstandig bestimmt. Die
Abweichung der Naherungsformel von den Ergebnissen der MC-Simulation ist stets kleiner als 1%.

In medizinischen Therapiebeschleunigern ist die Pulsdauer allerdings typischerweise kleiner als die Totzeit.
Bei derart kurzen Pulsen ist das Ansprechvermdgen

®)

HP
k(H::):iP- 1—exp| ——=-
H, g

unabhéngi% von der Pulsform und der Dosisleistung. Ausschlaggebend ist allein das Verhaltnis von der Dosis
je Puls Hp zum Kalibrierungsfaktor g. Ab einer Pulsdosis von H]f = g/?2 tritt dann ein Totzeitverlust von
etwa 20% auf.

4.3 EINSATZGRENZEN FUR BEISPIELSZENARIEN

Nachfolgend werden Beispiele fur Dosimeter des Typs EDM-III vorgestellt. Diese beruhen auf den Dosime-
terparametern

g=28nSv

T =157 s,
welche von der Firma Dosilab zur Verfugung gestellt wurden.
4.3.1 Diagnostische Réntgeneinrichtung

Zur Bestimmung des relativen Ansprechvermogens einer diagnostischen Rontgeneinrichtung mit gepulstem
Strahlungsfeld wurde ein Rechteckpuls mit Pulsdauer 7" = 50 ms und Wiederholfrequenz f* = 5 Hz ange-
setzt.

Das Tastverhéltnis betragt 7 - f =0,25. Die mittlere Dosisleistung ist Gber f{p = T-f-HI‘,’ mit der Pulsdo-
sisleistung H;’ verknlpft. Da eine rechteckige Pulsform vorliegt, wird die empirische Naherung (5) verwen-
det. Es ergibt sich die in Abbildung 1 dargestellte Abhangigkeit.

Eine Abweichung von 20% tritt ab einer mittleren Dosisleistung von 1,1 Sv/h auf. Die an diagnostischen Ront-
geneinrichtungen auftretende Pulsdosisleistung betragt nach Tabelle 2 maximal 300 Sv/h. Das Verhaltnis von
Streu- und Storstrahlung zur Primarstrahlung betragt nach DIN 6812 Anhang A bei Betriebsspannungen

< 250 kV im Abstand von 50 cm héchstens 0,016. Die Pulsdosisleistung der zu erwartenden Stor- und Streu-
strahlung Uberschreitet dann H; = 4,8 Sv/h unter keinen Umstanden.

Die zugehorige mittlere Dosisleistung H?® =1,2Svih entspricht fur das EDM-IIl einem Totzeitverlust von 21%.
Aus physikalischer Sicht ist dieses Dosimeter demnach an diagnostischen Rontgeneinrichtungen auRerhalb
des Nutzstrahls uneingeschrankt einsatzfahig.
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4.3.2 Medizinischer Beschleuniger

Beispielhaft fir einen medizinischen Beschleuniger wurden die Parameter 7'= 3 usund f = 100 Hz aus-
gewahlt. Die Pulsdauer der Beschleunigeranlage ist sehr kurz im Vergleich zur Totzeit der Dosimeter. Die
Pulsform hat somit keinen Einfluss auf den Totzeitverlust. Fur das Ansprechvermégen gilt Gleichung (6), mit
Hp = f-HI{’. Der Verlauf ist in Abbildung 2 dargestellt.

1,2 MERELAALLY B B AL BRI ALY B |
1,0 _
0,8
0,6 _
kel
0.4 .
0,2 4 Abbildung 2:
I Relatives Ansprechvermégen k des
00 i i T il Dosimeters EDM-IIl im Strahlungs-
10" 10° 10" 10° 10° 10* 10° feld eines medizinischen Therapie-

1_7 mSv/h beschleunigers in Abhédngigkeit von
p der mittleren Dosisleistung

Eine Unterschatzung der Dosis um mehr als 20% tritt in diesem Fall ab einer mittleren Dosisleistung von etwa
4,6 mSv/h auf. Dies liegt etwa vier GréRenordnungen unterhalb der mittleren Dosisleistung medizinischer Be-
schleunigeranlagen im Primarstrahl. Jedoch liegt der Wert noch jenseits des Grenzwerts von 3 mSv/h, ab dem
laut StrISchV ein Sperrbereich beginnt.

Bei dieser Grenzdosisleistung tritt hier ein Totzeitverlust von 13,5% auf. Sowohl im Uberwachungs- als auch
im Kontrollbereich um den Beschleuniger ist das Dosimeter aus physikalischer Sicht ohne Bedenken einsetz-
bar.

5. ERGEBNISSE

In diesem Projekt wurde der Einfluss gepulster Strahlungsfelder auf das Ansprechverhalten von elektroni-

schen Personendosimetern (EPD) mit Si-Halbleiterdetektoren herausgearbeitet. Dazu wurden umfangreiche
theoretische Untersuchungen durchgefihrt sowie experimentelle Studien ausgewertet. Generell sind die un-
tersuchten EPD fur Pulsdosisleistungen bis mindestens 4 Sv/h uneingeschrankt einsatzfahig. Unterschreitet
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die Breite der Strahlungspulse die Totzeit des EPD, so ist anstelle der Pulsdosisleistung die Dosis je Puls die
entscheidende GroRe. In diesem Fall ist das Dosimeter uneingeschrankt anwendbar, solange die mogliche
Dosis je Puls kleiner als 50% des Kalibrierfaktors betragt.

Konkret bedeutet dies, dass die untersuchten EPD in allen Stor- bzw. Streustrahlfeldern medizinischer Ront-
geneinrichtungen ohne Einschrankung verwendet werden konnen. Anhand der vorgestellten Methoden kann
im Einzelfall Gberprift werden, ob auch der Einsatz im Nutzstrahl der betroffenen Rdntgeneinrichtung moglich
ist.

Fur rechteckige Strahlungspulse kann dies in Abhangigkeit von der Dosisleistung durch eine einfache empi-
rische Naherungsformel ermittelt werden. Die erforderlichen Dosimeterparameter wurden allerdings nur vom
Hersteller Dosilab zur Verfigung gestellt. Im Fall einer beliebigen Pulsform wurde zur Untersuchung des An-
sprechvermdgens eine Monte-Carlo-Simulation entwickelt. Unter Kenntnis von Totzeit und Kalibrierungsfaktor
kénnen damit die Einsatzgrenzen des Dosimeters in beliebigen gepulsten Strahlungsfeldern ermittelt werden.
Dies wurde im Rahmen des Projektes am Beispiel eines sinusformigen Pulsverlaufes demonstriert.

Um den Einsatzbereich von EPD in gepulsten Strahlungsfeldern zu erweitern, ist in erster Linie die maximal

messbare Dosisleistung zu erhéhen. Dies kann beispielsweise erreicht werden, indem das aktive Detektorvo-
lumen des Si-Halbleiterdetektors verringert wird, oder eine rechnerische Korrektur von Totzeitverlusten durch-
geflhrt wird. Alternativ kdnnen integrierende Dosimeter ohne Totzeitverluste auf Basis von optisch stimulierter
Lumineszenz (OSL) bzw. Thermolumineszenz (TL) in Kombination mit einer Auswerteeinheit vor Ort verwen-
det werden. Ebenso ist es denkbar, ein neuartiges Dosimeter mit Szintillationszahler zu konstruieren, bei dem
auf Grund seines schnellen Ansprechverhaltens eine Totzeit von unter 100 ns zu realisieren ist.

Beim Auftragsnehmer sind umfangreiche Vorbereitungen flr die experimentelle Bestimmung von Kalibrierfak-
toren auch ohne Angaben von Herstellern erfolgt. Die Bestimmung der Referenzdosis erfolgt dabei mit spe-
ziell kalibrierten OSL-Detektoren bzw. mit am Bezugsnormal geeichten lonisationskammern. Eine Zulassung
des OSL-Dosimeters nach IEC 62387-1 fir die MessgréBen H (10) und H (0,07) existiert seit 12/2009,

die Bauartzulassung durch die PTB wird im Jahr 2010 angestrebt.

6. UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

Die Ergebnisse des Vorhabens leisten einen Beitrag zur Wahrnehmung der Aufgaben des BMU / RS |l 3 bei
der ZweckmaRigkeitsaufsicht des Bundes im Bereich des Strahlenschutzes. Im Mittelpunkt steht hier die Ver-
besserung der Qualitédt und Zuverlassigkeit bei der Messung der Personendosis in der operativen Strahlen-

schutziiberwachung geman § 35 R6V bzw. § 41 StrlSchV.

Der Vorschlag des Forschungsnehmers, vom Hersteller Angaben zur Totzeit und zum Kalibrierfaktor als eine
Voraussetzung zur Bauartzulassung von elektronischen Dosimetern zu fordern, sollte Bestandteil des Zulas-
sungsverfahrens der PTB werden. Sind diese Parameter bekannt, Iasst sich unter Nutzung der im Vorhaben
entwickelten Methodik ermitteln, unter welchen Expositionsbedingungen ein Dosimeter auch in gepulsten Fel-
dern zuverlassige Dosiswerte liefert. Auf Ressortebene ist zu klaren, ob eine entsprechende Bewertung von
EPD zukinftig Bestandteil des Bauartzulassungsverfahrens sein soll. Ziel dieses erweiterten Verfahrens ist
es, Aussagen dartuber machen zu kdnnen, bei welchen Rontgenanwendungen EPD eine hinreichend zuver-
|assige Ermittlung der Personendosis erlauben und daher ohne Bedenken eingesetzt werden kénnen.
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1. ZIELSETZUNG

Dosisabschatzungen bei innerer und dufRerer Strahlenexposition basierten bislang auf mathematischen
Phantomen, die mit Hilfe relativ einfacher geometrischer Figuren den Menschen und seine Organe beschrei-
ben. In der letzten Zeit ging man mehr und mehr dazu Uber, diese mathematischen Phantome durch realisti-
schere Voxel-Modelle zu ersetzen und die Dosisabschatzungen auf dieser realistischeren Grundlage durch-
zufuhren. Durch die Verwendung von Voxel-Modellen wird eine Verbesserung der Dosisabschatzung fur be-
ruflich Strahlenexponierte und Einzelpersonen der Bevdlkerung sowie fir Patienten erzielt.

Ziele des Vorhabens waren die Berechnung von Organdosen bei dufRerer Strahlenexposition durch Umge-
bungsstrahlung (aus der Luft bzw. vom Boden) fir Personen unterschiedlichen Alters mit Hilfe von Voxel-Mo-
dellen, die Berechnung von Organdosiswerten in der Computertomographie fur Patienten unterschiedlicher
Statur und beiderlei Geschlechts mit Hilfe von Strahlentransportrechnungen in Voxel-Modellen sowie die Er-
stellung des Voxelmodells einer schwangeren Frau zur Ermittlung der Dosis fur die schwangere Frau wie fur
das Ungeborene bei innerer wie dulRerer Strahlenexposition.

2. EINZELZIELSETZUNG

Im Einzelnen sollten folgende Fragen und Teilaspekte bearbeitet werden:

21 EXTERNE STRAHLENEXPOSITION MIT PHOTONEN

Es sollten Organdosis-Konversionsfaktoren fiir Voxelphantome von mindestens 3 Kindern unterschiedlicher
Altersklassen (gemaR Bundesanzeiger mit Dosiskoeffizienten) bei externer Strahlenexposition mit monoener-
getischen Photonen (Energiebereich 10 keV bis 10 MeV) fur paralleles Strahlenfeld, rotierendes Strahlenfeld,
Bodenstrahlung sowie Strahlung aus der Wolke berechnet werden.

22 UMWELTGEOMETRIEN

Organdosiswerte fur Kinder bei Bodenstrahlung und Strahlung aus der Wolke fiir die gammastrahlenden Ra-
dionuklide aus der Richtlinie Inkorporationsiiberwachung sollten berechnet und mit entsprechenden Werten
fur Erwachsene verglichen werden.

2.3 ORGANDOSIS-KONVERSIONSFAKTOREN IN DER COMPUTERTOMOGRAPHIE (CT)

Berechnungen von Organdosiswerten bei CT-Untersuchungen sehr kleiner Kérperabschnitte (5 mm Dicke)
fUr Voxel-Phantome, die Patienten unterschiedlichen Alters, unterschiedlicher Statur und beiderlei Ge-
schlechts reprasentieren, sowie Berechnungen des CTDI,,, sollten durchgefiihrt werden. AuRerdem sollten
diese Werte zu Organdosiswerten fiir typische CT-Untersuchungen kombiniert werden.

24 DOSISBERECHNUNGEN FUR EINE SCHWANGERE FRAU UND DEREN FOTUS

Es sollten Berechnungen von Dosiswerten fir eine schwangere Frau und deren Foétus flr unterschiedliche
Expositionsszenarien - intern und extern - durchgefihrt werden.
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2.4.1 Erstellung des Voxelphantoms

Dieses Einzelziel bestand in der Erstellung eines Voxel-Modells fur eine schwangere Frau (6 Monate £ 1 Mo-
nat nach Konzeption). Die Frau sollte bezlglich ihrer Statur und Organmassen in etwa der Referenz-Frau ge-
man ICRP entsprechen. Ferner sollte untersucht werden, inwieweit auch gréRere Organe des Fotus segmen-
tiert werden konnen.

2.4.2 Interne Dosimetrie

Es sollten spezifische absorbierte Bruchteile fur die Quellenbereiche und Targetgewebe der Frau geman der
biokinetischen und dosimetrischen Modelle der ICRP sowie fir den Fétus und evtl. gréRere Organe des Fotus
als zusatzliches Target berechnet werden.

2.4.3 Externe Dosimetrie

Es sollten Konversionsfaktoren fur die Fétusdosis bei externer Strahlenexposition fur paralleles Strahlenfeld,
rotierendes Strahlenfeld, Bodenstrahlung sowie Strahlung aus der Wolke fur monoenergetische Photonen
(Energiebereich 10 keV bis 10 MeV) berechnet werden.

2.4.4 Haufige Réntgenuntersuchungen

Ferner sollten Fétusdosen fur haufige Rontgenuntersuchungen anhand dieses Voxel-Modells berechnet wer-
den. Dies erlaubt eine Dosisabschatzung fur die seltenen Falle, in denen sich Patientinnen in der zweiten
Schwangerschaftshélfte trotz Kenntnis der Schwangerschaft einer Rontgenuntersuchung unterziehen mussen.

3.  METHODIK

Die Berechnungen wurden mit Hilfe von Monte-Carlo-(MC)-Strahlentransportprogrammen in Voxelmodellen

unterschiedlichen Alters, unterschiedlicher Statur und beiderlei Geschlechts durchgefihrt. Fir das Voxelmo-
dell der schwangeren Frau wurde der Fotus separat segmentiert und anschlieend in den Beckenbereich ei-
nes bereits segmentierten Voxelmodells eingesetzt.

4. DURCHFUHRUNG
41 EXTERNE STRAHLENEXPOSITION MIT PHOTONEN

Fur die Berechnung von Organ-Konversionsfaktoren fur Kinder unterschiedlicher Altersklassen wurden die
bereits existierenden Voxelmodelle ,Baby“ und ,Child“ verwendet. ,Baby“ ist das Voxelmodell eines Sauglings
im Alter von 8 Wochen und diente als Modell fir ein Neugeborenes (Altersklasse < 1a). ,Child“ ist das Voxel-
modell eines 7-jahrigen Madchens, das auf Grund seiner geringen Kdrpergrofie (115 cm, 21,7 kg) als Modell
fur Kinder im Alter von funf Jahren (Referenzwerte nach ICRP: 109 cm, 19 kg) bzw. die Altersklasse 2-7a dien-
te. Ein weiteres Voxelmodell eines 8-jahrigen Madchens (,Jo“) musste erst fertig segmentiert werden. Das
Madchen ist 130 cm grof3 und wiegt 34 kg und konnte somit als Modell fiir Kinder im Alter von zehn Jahren
(Referenzwerte nach ICRP: 138 cm, 32 kg) bzw. die Altersklasse 7-12a verwendet werden. Die Dosisberech-
nungen fur diese drei Kindermodelle wurden mit dem Monte-Carlo-Programm EGSnrc zur Simulation des
Strahlentransports im menschlichen Kérper durchgeftihrt.

42 UMWELTGEOMETRIEN

Es wurde ein Softwareprogramm erstellt, das es erlaubt, die fur ausgewahlte (monochromatische) Photonen-
energien berechneten Organdosiskonversionsfaktoren fur beliebige Energiewerte zu interpolieren und diese
interpolierten Konversionsfaktoren gemaf der beim radioaktiven Zerfall ausgewahlter Radionuklide auftreten-
den Gammalinien und deren Intensitaten geeignet zu kombinieren. Dies wurde angewendet auf die o. g. Kon-
versionsfaktoren fur Kinder verschiedener Altersgruppen sowie fiir die im Rahmen des Forschungsvorhabens
StSch. 4417 berechneten entsprechenden Konversionsfaktoren fir Voxelmodelle erwachsener Manner und

Frauen. Als Radionuklide wurden die (ca. 60) gammastrahlenden Radionuklide aus der Richtlinie Inkorpora-
tionsiberwachung berlcksichtigt. Hierzu wurden die neuesten Zerfallsdaten nach ICRP Publikation 107 ver-
wendet.

4.3 ORGANDOSIS-KONVERSIONSFAKTOREN IN DER COMPUTERTOMOGRAPHIE (CT)

Da CT-Untersuchungen wenig standardisiert sind, ist eine mdglichst groRe Flexibilitdt der berechneten Kon-
versionsfaktoren erforderlich. Daher wurden Organdosiskonversionsfaktoren flr CT-Untersuchungen von
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Kérperabschnitten der Dicke 5 mm berechnet. Dabei wurden Kopf und Rumpf llickenlos abgedeckt. Diese
Konversionsfaktoren wurden berechnet fiir ,Baby“ und ,,Child“ sowie fir Voxelmodelle von erwachsenen Frau-
en und Mannern unterschiedlicher Statur. Da die genauen Spezifikationen moderner CT-Gerate hinsichtlich
Strahlenqualitat und Formfilter von Herstellerseite geheim gehalten werden, waren die Expositionsparameter
(Réhrenspannung, Filterung, Entfernung zwischen Fokus und Rotationsachse, Formfilter) nur fir einen Gera-
tetyp in Erfahrung zu bringen, auf den die Berechnungen folglich beschrankt werden mussten. Fur dieses
CT-Gerat wurde aulRerdem ein entsprechender Konversionsfaktor fir den Volumen-CT-Dosisindex CTDI,
berechnet. Die Berechnung des Volumen-CTDI wurde mit Hilfe zweier zylindrischer Voxelmodelle durchge-
fuhrt, die Volumina zur Berechnung des CTDlygg . und CTDlyq ,, enthalten. Diese beiden Messgrofien wer-
den zum CTDI,, zusammengefasst, aus dem unter Einbeziehung des sog. ,Pitchfaktors* (d. h. dem Quotien-
ten aus dem Tischvorschub und der Gesamtkollimation) der CTDI,, berechnet wird. Auch diese Berechnun-
gen wurden mit den oben genannten Strahlentransportprogramm EGSnrc durchgefihrt.

Da die meisten aktuellen CT-Gerate Spiral-CT-Gerate sind und die Gesamtkollimation bei den modernen Viel-
zeilen-Geraten ein Vielfaches der simulierten Schichtdicke von 5 mm ist, wurde auRerdem untersucht, wie gut
die bei den modernen Untersuchungstechniken auftretenden Dosiswerte mit Hilfe der 5 mm dicken axialen
Schichten abgeschéatzt werden kdnnen. Hierfir wurden ausgewahlte Spiral-CT-Untersuchungen bei bis zu
28 mm Gesamtkollimation mit unterschiedlichen Pitch-Faktoren explizit simuliert und deren Konversionsfak-
toren mit denen von entsprechend aufsummierten axialen 5-mm-Schichten verglichen.

Hierflr wurde ein Softwareprogramm erstellt, das eine Kombination der Konversionsfaktoren flr einzelne
5-mm-Schichten zu CT-Untersuchungen ausgedehnter Korperbereiche gestattet. Dabei werden neben dem
Patienten- und dem Geratetyp auch die aktuellen Scanparameter der Untersuchung (Réhrenstrom und Expo-
sitionszeit bzw. mAs-Produkt, Schichtdicke, Tischvorschub etc.) berticksichtigt. Typische CT-Untersuchungen
orientieren sich dabei an den Ergebnissen der bundesweiten CT-Umfragen von 1999 und 2002, den ,Euro-
pean Guidelines on Quality Criteria for Computed Tomography“ sowie den Leitlinien der Bundesarztekammer
zur Qualitatssicherung in der Computertomographie.

44 DOSISBERECHNUNGEN FUR DIE SCHWANGERE FRAU UND DEREN FOTUS

Das Ganzkdérpermodell einer Frau in der 24. Schwangerschaftswoche wurde auf der Basis von Bilddaten ei-
ner schwangeren Frau sowie dem Voxelmodell der erwachsenen Referenzfrau (ICRP Publikation 110) erar-
beitet. Der Fotus wurde aus dem MR-Bilddatensatz des Abdomens und Beckens einer Schwangeren seg-
mentiert. Dabei wurden auch groRere Organe des Fotus (z. B. das Skelett) segmentiert, soweit sie auf den
MR-Bilddaten identifiziert werden konnten. Die Organe im Bereich des Abdomens und Beckens der Referenz-
frau wurden teils verschoben und zusammengeruckt, und auRerdem wurde der Bauchumfang entsprechend
vergrof3ert, um Raum fur den Fotus zu schaffen. Die Berechnungen der absorbierten Bruchteile fir die Quel-
lenbereiche und Targetgewebe der Frau wurden ebenfalls mit EGSnrc durchgefiihrt. Die Quellenbereiche
wurden dabei gemaf der biokinetischen Modelle der ICRP ausgewahlt; Targetgewebe sind alle im Voxelmo-
dell der Frau segmentierten Organe und Gewebe sowie der Fotus einschlielllich der separat segmentierten
Organe des Fotus. Auch die Berechnung von Konversionsfaktoren fir die Fétusdosis bei externer Strahlen-
exposition wurde mit EGSnrc durchgefiihrt. Konversionsfaktoren wurden hierbei berechnet fir den Fétus und
seine Organe. Bei der Berechnung der Fotusdosis fir haufige Réntgenuntersuchungen wurden sowohl solche
Roéntgenaufnahmen betrachtet, bei denen der Fétus nicht direkt sondern hauptsachlich durch Streustahlung
exponiert wird (Thoraxuntersuchungen a. p. und p. a.) als auch solche, bei denen der F6tus ganz oder teil-
weise im Primarstrahlenbindel exponiert wird (Abdomen- und Beckenaufnahmen sowie Aufnahmen der Len-
denwirbelsaule).

5. ERGEBNISSE
5.1 EXTERNE STRAHLENEXPOSITION MIT PHOTONEN

Abbildung 1 zeigt Konversionsfaktoren fir das Babyphantom fiir monoenergetische Photonen und die beiden
Umgebungsgeometrien. Dabei ist festzustellen, dass nur geringe Unterschiede zwischen den Konversions-
faktoren der einzelnen Organe auftreten, da diese Geometrien zu einer ziemlich homogenen Bestrahlung des
gesamten Korpers fuhren. Fur hohe Photonenenergien fallen die Konversionsfaktoren umso starker ab, je
oberflachennaher das Organ liegt, da fur diese Energien kein Sekundéarteilchengleichgewicht herrscht. Je na-
her der Kérperoberflache die Sekundarteilchen entstehen, umso mehr davon verlassen den Korper. Entspre-
chende Konversionsfaktoren wurden auch fiir die Phantome ,Child“ und ,Jo“ berechnet.
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Fur Strahleneinfall parallel von vorne und von hinten sind die Unterschiede zwischen den Konversionsfaktoren
der einzelnen Organe fur alle Phantome gréRer, besonders im Energiebereich unterhalb von 500 keV (AP)
oder 1 MeV (PA), infolge des starken Dosisabfalls mit zunehmender Tiefe im Korper fur diese Energien bei
Strahleneinfall aus nur einer Richtung.

179 = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = =
w1
3 A8 8 g e o
I;:';-I\- ﬂm 4 5 |
I B !:!. v o= j 1 )
v 05 1 & m N I
m '-. L 2
= o o o ]
E 06 | agm a
= - L
- - o i Baby, Luft
::: = & Rpgenbnsen
S IEY ¢ Brust
h o ¥ DOeckdsrmn
=4 2 &  Gakluim
O b - ! B Canadan
O Haut
0.0 .1 1 in
Phatonananarge {Ma')
189 = == = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = =
= 10 aoo ﬁ g g P oz -
'5.,-'!_'\. H!EE .Y g & = i
= O - X
(1] 2 o
v 08 - E‘ .
n
£ °m -
15"1'"; 0.6 | N g
= -
3 S | Baby, Baden
‘.: 0414
w -y & Bugenbnsen
=] ] v Brust
™ 0.2 1
= T ¥ Duckdsrm
o - & Galum
O po4d- A & B CGanaden
O Hel
0.01 .1 1 1n

Photaneneneargme (Mat')

Abbildung 1:
Ausgewahlte Organdosiskonversionsfaktoren fiir das Phantom Baby bei Bestrahlung durch eine
radioaktive Wolke (links) und Bodenkontamination (rechts) (monoenergetische Photonen)

52 UMWELTGEOMETRIEN

Die Berechnung von Organdosiskonversionsfaktoren pro Aktivitét eines Nuklids wurde fur solche Radionukli-
de durchgefuhrt, die beim Zerfall im Wesentlichen Gammastrahlung emittieren, da Betastrahlung nur eine ge-
ringe Durchdringungsfahigkeit besitzt. Die beim Zerfall einer Reihe von Nukliden ebenfalls emittierte Beta-
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strahlung wurde wegen ihrer geringen Reichweite nicht berticksichtigt. Als Expositionsszenarien wurden eine
Exposition durch Radioaktivitat in der umgebenden Luft sowie eine Exposition durch Bodenkontamination be-
trachtet. Generell ist zu sagen, dass diese beiden Umgebungsgeometrien eine relativ homogene Dosisvertei-
lung innerhalb des Kdrpers zur Folge haben. Daher treten auch keine groRen Unterschiede der einzelnen Or-
gandosen auf. Ein Vergleich von Konversionsfaktoren fiir die effektive Dosis sowie fur die Gonadendosis
(arithmetisches Mittel aus den Dosiswerten fur Ovarien und Testes) flr die Kinderphantome mit denen der er-
wachsenen Phantome zeigt, dass die Konversionsfaktoren mit zunehmendem Alter (d. h. zunehmender Kor-
pergréf3e) abnehmen, da bei gréReren Korpern die Selbstabschirmung zunimmt.

5.3 ORGANDOSIS-KONVERSIONSFAKTOREN IN DER COMPUTERTOMOGRAPHIE (CT)

5.3.1 Berechnung von Organdosiswerten bei CT-Untersuchungen fiir Kérperabschnitte der Dicke
5 mm sowie des CTDlI,,

Wichtige Bestandteile der numerischen Berechnung von Konversionsfaktoren bei CT-Untersuchungen sind ne-
ben realistischen Voxelmodellen die wirklichkeitsgetreue Modellierung der Strahlung aus der verwendeten
Roéntgenrdhre, insbesondere hinsichtlich des Einsatzes so genannter Bowtie-Filter und einer eventuellen Roh-
renstrommodulation. Leider waren auf Grund strikter Geheimhaltung durch die Hersteller Materialien und Di-
mensionen der Formfilter in CT-Geraten nicht in Erfahrung zu bringen, mit Ausnahme eines Scannertypen der
Firma Siemens. Glicklicherweise ist jedoch aus einer anderen Studie bekannt, dass trotz gro3er Unterschiede
in den absoluten Organdosen die Organdosis-Konversionsfaktoren fur unterschiedliche Scannertypen sehr
ahnlich sind, wenn der Volumen-CTDI als NormierungsgrofRe verwendet wird. Somit ist sichergestellt, dass Or-
gandosiskonversionsfaktoren, die fir den oben erwadhnten Siemens-Geratetyp berechnet wurden, auch auf an-
dere CT-Gerate Uibertragen werden kénnen, sofern sie auf den Volumen-CTDI normiert werden. Ferner konnte
gezeigt werden, dass die Organdosis-Konversionsfaktoren bei Mehrzeilen-CT-Geraten durch die Aufsummie-
rung der Konversionsfaktoren fir axiale Schichten hinreichend genau bestimmt werden kénnen.

In vielen modernen CT-Geraten wird der Rohrenstrom entlang des Aufnahmepfades (Spirale, Kreis) um den
Patienten moduliert, um der gréReren Absorption in lateralen Einstrahlrichtungen verglichen zur frontalen
Richtung Rechnung zu tragen. Diese Modulation wurde auch in die Berechnungen der Konversionsfaktoren
mit einbezogen. Es ergab sich, dass sich auch in diesem Fall die Konversionsfaktoren in Spiralaufnahmen
problemlos aus den Simulationen einzelner Schichtaufnahmen ermitteln lassen.

5.3.2 Dosiswerte fiir typische CT-Untersuchungen

Fur funf ausgewahlte Standarduntersuchungen wurden Organdosen flr sechs unterschiedliche Phantome
ausgewertet. Dabei wurden jeweils fur Scanbereich, CTDI,, und Pitch die ,typischen“ Angaben aus der bun-
desweiten CT-Umfrage von 2002 zu Grunde gelegt. Fur Kinder wurde die fur padiatrische CT-Untersuchun-
gen empfohlene Reduktion des Réhrenstroms berucksichtigt. Als RGhrenspannung wurde 120 kV angenom-
men. Fur jede Untersuchung wurden die Organdosen fiir axiale Scans und Spiralscans sowie mit und ohne
Roéhrenstrommodulation ausgewertet.

Es zeigte sich, dass die Untersuchung mittels Spiral-CT insbesondere fur die Organe am Rand des Scanbe-
reichs zu héheren Dosiswerten fuhrt. Fir Untersuchungen am Kérperstamm und Organe im Zentrum der un-
tersuchten Korperregion ist bei den erwachsenen Patienten eine deutliche Dosisreduktion durch die Anwen-
dung der Réhrenstrommodulation zu erkennen.

54 DOSISBERECHNUNGEN FUR DIE SCHWANGERE FRAU UND DEREN FOTUS
5.4.1 Voxelphantom

Folgende Organe des Fotus konnten segmentiert werden: Augen, Augenlinsen, Gallenblase, Gehirn, Gehirn-
flissigkeit, Herz, Leber, Lunge, Magen, Nieren und Rickenmark. Ferner wurden Kopf, Arme, Beine und
Rumpf als getrennte Bereiche unterschieden. Die Knochen waren im MR-Datensatz leider nicht zu erkennen.
Anhand des segmentierten Gehirns konnte jedoch die Lage des Schadelknochens abgeleitet werden. Dieser
wurde als das Gehirn umgebende Schicht segmentiert. Ebenso wurde die Wirbelsdule als eine das Rucken-
mark umgebende Struktur realisiert. Die dufere Voxelreihe des Fotus wurde als dessen Haut definiert. Als
weiteres Objekt wurde die Nabelschnur segmentiert.

5.4.2 Interne Dosimetrie

Absorbierte Bruchteile (englisch: absorbed fractions, AF) und spezifische absorbierte Bruchteile (englisch:
specific absorbed fractions, SAF) wurden fir je 25 Photonen- und Elektronenenergien im Energiebereich von
10 keV bis 10 MeV, fiir 56 Quellbereiche in der Mutter und 8 Quellbereiche im Fotus sowie alle in Mutter und
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Fotus definierten Targetregionen berechnet. Eine Auswahl von SAF-Werten fur Targetregionen im Foétus ist
im Folgenden kurz zusammengefasst. Dabei wurden solche Organe der Mutter als Quellenorgane ausge-
wahlt, die in der Nahe des Fotus liegen (Inhalt der Harnblase, Plazenta) oder im gesamten Korper verteilt sind
(Fettgewebe). Fir die Quelle im Harnblaseninhalt der Mutter ist zu beobachten, dass im gesamten Energie-
bereich die SAF-Werte fur Photonen um GréRRenordnungen hoher sind als die fur Elektronen, auf Grund der
sehr viel grofleren Durchdringungsfahigkeit und Reichweite von Photonen im Vergleich zu Elektronen gleicher
Energie. Erst fur Energien oberhalb von 4 MeV erreichen die Elektronen-SAF-Werte fiir einige Targetorgane
des Fotus eine vergleichbare GrolRe wie die fur Photonen. Fir die Quelle in der Plazenta sind die SAF-Werte
héher als fir die Quelle im Harnblaseninhalt, auf Grund der gréReren raumlichen Nahe zum Fétus. Fir Elek-
tronenquellen treten die hdchsten SAF-Werte fur die Haut auf, da sie an der Kérperoberflache liegt und diese
nicht durch andere Gewebe des Fotus abgeschirmt wird. Da das Fettgewebe Uber weite Bereiche des Korpers
der Mutter verteilt ist und nur zu einem geringen Teil in der Nahe des Fotus liegt, kann nur ein geringerer
Bruchteil der dort emittierten Photonen und Elektronen den Fétus erreichen, und die SAF-Werte sind insge-
samt kleiner als fur die ndher gelegenen Quellbereiche.

5.4.3 Externe Dosimetrie

Konversionsfaktoren flr einige Organe des Fotus fir idealisierte Geometrien (Photoneneinfall parallel AP, PA,
ROT und isotrop) sowie fur Umgebungsgeometrien (radioaktive Wolke und Bodenkontamination) wurden be-
rechnet. Tabelle 1 zeigt diese Konversionsfaktoren fur die Lunge des Fotus.

Tabelle 1:
Dosiskonversionsfaktoren (Energiedosis / Luftkerma frei in Luft 1 m liber dem Boden, in Sv/Gy) fir
die Lunge des Fdtus fiir monoenergetische Photonen

Photonen- Organdosis / Luftkerma frei in Luft 1 m liber dem Boden (Sv/Gy)
Energie

(MeV) AP PA ROT ISO Boden Luft
0,010 0,000 0,000 0,000 0,000

0,015 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000
0,020 0,013 0,000 0,006 0,003 0,002 0,004
0,030 0,254 0,013 0,125 0,092 0,069 0,085
0,040 0,708 0,114 0,359 0,278 0,230 0,231
0,050 1,078 0,281 0,610 0,468 0,397 0,368
0,060 1,319 0,426 0,770 0,599 0,518 0,458
0,070 1,409 0,526 0,852 0,664 0,597 0,519
0,080 1,461 0,604 0,894 0,706 0,648 0,563
0,100 1,393 0,633 0,875 0,726 0,681 0,604
0,150 1,210 0,607 0,823 0,645 0,669 0,637
0,200 1,125 0,608 0,766 0,621 0,661 0,625
0,300 1,058 0,632 0,757 0,613 0,652 0,628
0,400 0,998 0,631 0,742 0,611

0,500 0,973 0,622 0,742 0,614 0,657 0,631
0,600 0,962 0,674 0,759 0,651

0,800 0,960 0,712 0,774 0,663

1,000 0,945 0,718 0,777 0,689 0,701 0,665
2,000 0,959 0,760 0,854 0,768 0,768 0,728
3,000 1,014 0,830 0,884 0,765 0,799 0,756
4,000 0,961 0,823 0,907 0,786

6,000 0,975 0,836 0,869 0,870 0,847 0,787
8,000 0,979 0,850 0,894 0,828

10,00 0,994 0,857 0,917 0,888 0,849 0,805
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5.4.4 Haufige Réntgenuntersuchungen

Fotusdosen wurden fir die Rdntgenuntersuchungen Thorax a. p. und p. a., Abdomen a. p. und Lendenwirbel-
saule a. p. berechnet. Bei der Abdomenaufnahme ist der Fotus vollstandig im Strahlenfeld, bei der Lenden-
wirbelsdulenaufnahme zum grof3en Teil und bei den beiden Thoraxaufnahmen gar nicht, so dass er bei diesen
beiden Untersuchungen ausschlielich durch Streustrahlung exponiert wird. Die Konversionsfaktoren (Organ-
dosis / Einfallsdosis frei in Luft, in mSv/mGy) fir Organe des Fétus reichen fir die Abdomen-Aufnahme von
0,22 bis 0,59 und haben damit in etwa die gleiche GrofRenordnung (das 0,7- bis 1,5fache) wie fir die Harn-
blase der Mutter. Fur die Untersuchung der Lendenwirbelsdule reichen die Konversionsfaktoren fur Organe
des Foétus von 0,11 bis 0,44, das ist etwa das 0,7- bis 2,3fache des Wertes fir die Harnblase der Mutter. Fur
die Thoraxaufnahmen sind die Konversionsfaktoren fur Organe des Fotus sehr klein gegenuber den direkt im
Strahlengang befindlichen Organen der Mutter. Die Konversionsfaktoren fiir einzelne Organe bei der Thorax-
aufnahme a.p. sind maximal 0,007, das ist um mindestens den Faktor 140 kleiner als der Wert fur die Brust
der Mutter; fur die p.a.-Aufnahme treten maximale Konversionsfaktoren von 0,004 auf, was um mindestens
den Faktor 120 kleiner ist als der Konversionsfaktor fur die Lunge der Mutter.

6. UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

Externe Dosisleistungskoeffizienten sind im Bundesanzeiger lediglich fur Erwachsene angegeben; fur Kinder
wurden diese Werte mit konstanten Faktoren multipliziert. Die Ergebnisse dieses Vorhabens erlauben es, ex-
terne Dosisleistungskoeffizienten (auch fur den Fétus) viel realistischer nuklidabhangig zu bestimmen. Weiter-
hin erlauben es die Ergebnisse dieses Vorhabens, bei gangigen CT-Untersuchungen Dosiswerte nicht nur fir
durchschnittliche Patienten zu bestimmen, sondern auch fiir Patienten anderer Statur abzuschatzen. Erstmals
wurden auch Dosiskoeffizienten fur den Fétus auf Grundlage von Voxel-Modellen hergeleitet. Mit diesen Er-
gebnissen kann die Aussagekraft der bisherigen Werte, die auf mathematischen Phantomen beruhen, quanti-
fiziert werden.
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1. ZIELSETZUNG

Epidemiologische Studien deuten darauf hin, dass schon wesentlich geringere Dosen ionisierender Strahlung
als bisher angenommen schadliche Auswirkungen auf die menschliche Gesundheit haben kdnnen. Allerdings
ist der epidemiologische Ansatz bei der Beurteilung der Gesundheitsgefahrdung durch niedrige Dosen ioni-
sierender Strahlung vermutlich nicht geniigend empfindlich, um schwache biologische Wirkungen zu erken-
nen und ebenfalls ungeeignet, um Details Uber die beteiligten biologischen Mechanismen herauszufinden.
Deshalb ist die Frage, welche Auswirkung niedrigdosierte ionisierende Strahlung auf Zellen hat, in der inter-
nationalen Strahlenforschung von besonderer Bedeutung. Im Vergleich zu der hoch dosierten Strahlung ist
das Gesundheitsrisiko der niedrigen Dosen wenig erforscht - entscheidende Antworten stehen noch aus. Des-
wegen muss ein neuer Ansatz zur Untersuchung der biologischen Wirkungen von Strahlung auf Zellen, Ge-
webe und Organismen bei allen Dosen gefunden werden, ganz besonders bei niedrigen Dosen. Ein Ansatz
dazu ist die so genannte OMIC-Forschung, bei der z. B. Anderungen im gesamten Genom, der gesamten Ge-
nexpression oder der gesamten Proteinexpression in Zellen erfasst werden.

Hochdurchsatz-Test-Verfahren wie die Proteomforschung (,Proteomics®) haben sich in den letzten Jahren mit
atemberaubender Geschwindigkeit entwickelt. Die Proteomforschung ist heute ein ausgereiftes Werkzeug,
das uns neue Informationen Uber die biochemischen Mechanismen liefert, die die Physiologie der Zelle regu-
lieren. Der Ansatz, das gesamte Proteom zu analysieren, gewinnt weltweit immer mehr die Unterstitzung der
strahlenbiologischen Gemeinschaft, auch wenn ihre Anwendungen zurzeit auch noch selten sind.

Ziel des Workshops war es, die Experten aus dem Gebiet der Proteomforschung mit denen aus dem Gebiet
der Strahlenforschung zusammenzubringen, um gemeinsame Ansatze und Moglichkeiten zu diskutieren.

2. EINZELZIELSETZUNG

Vier Hauptziele wurden mit dem Workshop verfolgt:

1. Diskussion zwischen Strahlenbiologen und Proteomics-Spezialisten zur Verbesserung der kinftigen
Zusammenarbeit,

2. Vermittlung von Informationen Uber die neuesten methodischen Highlights und Herausforderungen in
Proteomics,

3. Feststellung des Stands der Proteomforschung in der Strahlenforschung,
4. ldentifizierung neuer Biomarker der ionisierenden Strahlung durch Proteomforschung.

3.  METHODIK

Die Arbeiten fur die Planung und den Ablauf des Workshops wurden in vier Arbeitspaketen geleistet:
1. Aufarbeitung des relevanten Standes von Wissenschaft und Technik:

Erstellung eines Berichtes Uber die
- bisherigen Arbeiten des Auftragnehmers,

- Auswabhlkriterien / Vorstellung der ausgewahlten Redner.

2. Vorbereitung des Workshops:
- Bildung eines Organisationskomitees, Erstellung des Tagungsprogramms / Ermittlung der Redner
mit internationaler Reputation,
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- Erstellung einer Website und eines Flyers,
- Strukturierung des Programms / des Workshops,

- Praktische Organisation und Vorbereitung des Workshops (Anmeldungen, Sitzungen, Posteraus-
stellung, Namensschilder, Programmbheft) / der Betreuung / Unterkunft der Gaste, sowie

- Erstellung eines Abstraktbandes.
3. Durchfihrung des Workshops nach Plan (siehe Tagungsprogramm)

4. Nachbereitung:
- Bereitstellung der angeforderten Prasentationen der Redner zur Prasentation im Internet.

4. DURCHFUHRUNG
41 ORGANISATION DES WORKSHOPS

Der Workshop wurde in Zusammenarbeit zwischen Helmholtz Zentrum Minchen (HMGU), STUK - Radiation
and Nuclear Safety Authority, Helsinki, Finnland, und Bundesamt fur Strahlenschutz (BfS) durchgefthrt. Der
Workshop fand im Helmholtz Zentrum Mlnchen vom 27. bis 28. Mai 2009 statt.

42 TAGUNGSPROGRAMM

22 Redner aus 13 Landern waren eingeladen. Am ersten Tag des Workshops wurde der aktuelle Stand der
Proteomforschung dargelegt. Am zweiten Tag des Workshops haben Redner aus 11 Instituten in sieben Lan-
dern berichtet. Die Teilnehmerzahl betrug etwa 120 (Teilnahme am Workshop war fir Mitarbeiter des Helm-
holtz Zentrums und des BfS frei). Die Anzahl der registrierten Teilnehmer mit 84 aus 13 Landern hat die Er-
wartungen Uberschritten. Besonders grof3 war der Anteil junger Forscher.
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5. ERGEBNISSE

5.1 DISKUSSION ZWISCHEN STRAHLENBIOLOGEN UND PROTEOMICS-SPEZIALISTEN ZUR
VERBESSERUNG DER KUNFTIGEN ZUSAMMENARBEIT

Neben den Diskussionsmdglichkeiten nach den Vortrdgen und zuséatzlich in den Pausen wurde ein sog. ,Wor-

king Dinner” veranstaltet, bei dem die Teilnehmer in finf Gruppen eingeteilt wurden, um in einem ,Brainstor-

ming“ zu beantworten, ob die Proteomforschung aktuelle Probleme in der Strahlenbiologie I6sen kann. Zu die-

sem Thema hatte jede der funf Gruppen eine besondere Frage zu bearbeiten und das Ergebnis fur die ande-
ren Teilnehmer zu prasentieren.

Es fanden in dem Workshop zwei Posterprasentationen statt; insgesamt wurden 17 Poster, besonders von
jungen Forschern, prasentiert und von den Teilnehmern diskutiert.

52 INFORMATION UBER DIE NEUESTEN METHODISCHEN HIGHLIGHTS UND HERAUSFORDE-
RUNGEN IN PROTEOMICS

Die 11 eingeladenen Proteomicsexperten aus funf verschiedenen Landern prasentierten Vortrage zu folgen-
den Themen:

- Systembiologie in der Proteomforschung (Mendoza, Portier),

- Methodologische Highlights (Albar, Stoll),

- Proteomanalyse der zellularen Organellen (Stasyk, Zischka),

- Proteomics: Herausforderungen (Ueffing, Wisniewski),

- Datenbanken, Archive und statistische Analyse (Uhlen, Becker, Millner).

5.3 FESTSTELLUNG DES STANDS DER PROTEOMFORSCHUNG IN DER STRAHLENFOR-
SCHUNG
Auch wenn die Strahlenforschung in der Proteomforschung noch selten vertreten ist, gibt es international

schon mehrere Gruppen, die gute Ergebnisse auf diesem Gebiet erzielt haben. Am zweiten Tag des Work-
shops haben Redner aus 11 Instituten in sieben Landern berichtet. Die Themen waren:

- Proteomforschung der nicht-ionisierenden Strahlung (Leszczynski, Xu, Nylund),

- Anwendung der Proteomforschung zur Untersuchung der Strahlensensitivitat (Tapio, Guipaud, Posch,
Harms-Ringdahl, Rodemann),

- Hochdurchsatz-Verfahren in der Strahlenforschung (Baatout),
- Proteomanalyse auf dem Gebiet ,non-targeted effects” (Mothersill).

5.4 IDENTIFIZIERUNG NEUER BIOMARKER DER IONISIERENDEN STRAHLUNG DURCH PRO-
TEOMFORSCHUNG

Durch den Informationsaustausch, Prasentationen und Diskussionen wurden die Moglichkeiten und Heraus-
forderungen zur ldentifizierung von Biomarkern, die durch Proteomanalysen identifiziert und gemessen wer-
den kdnnen, durchdacht und Forschungsmaéglichkeiten aufgezeigt.

6. UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

In dem Workshop wurde das wichtigste Ziel, klassische Strahlenforschung mit der relativ neuen Proteomfor-
schung zusammenzubringen, erfolgreich umgesetzt. Die Vermittlung des ,state of the art“ auf beiden For-
schungsgebieten fiihrte zu einem weitergehenden Dialog zwischen den Disziplinen und zu weiteren Koope-
rationen. Besonders im Hinblick auf die Entwicklung von Forschungsvorhaben in der Ressortforschung zu den
Themen individuelle Strahlenempfindlichkeit, Niedrig-Dosis-Bereich und Biomarker bot der Workshop einen
wertvollen Uberblick und Einblick.
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Thema

Veranderte zellulare ,early-response“-Proteine nach ionisierender Bestrahlung - Biomarker
fur individuelle Strahlenempfindlichkeit

Subject

Changes in cellular early response proteins after exposure to ionising radiation: biomarkers
of individual radiation sensitivity

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3605S04474 01.10.2005 31.12.2008 EUR 302.382,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Sektion fur Strahlenbiologie und Molekulare Umweltforschung, Univ.-Klinik f. Radioonkologie, Tubingen

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Prof. Dr. H. P. Rodemann Dr. S. Hornhardt / AG-SG 1.1 Prof. Dr. H. P. Rodemann

1. ZIELSETZUNG

Zielsetzung des Projektes war es, Markerproteine fur die individuelle Strahlensensitivitat mittels Proteomics-Ana-
lyse zu identifizieren. Es ist bekannt, dass durch Strahlenexposition Genexpressionsveranderungen auftreten
kdnnen und damit die Proteinexpression einer Zelle deutlich beeinflusst wird. Wenig ist allerdings Gber die strah-
leninduzierten Modifikationen von Proteinen und Proteinmengen bekannt. Im Gegensatz zur strahleninduzierten
Expression von Genen mit nachfolgender Proteinexpression und vor dem Hintergrund, dass die Strahlenreaktion
einer Zelle auf Proteombasis nicht mit der Genexpression Ubereinstimmen muss, sollte eine Identifizierung durch
Strahlung modifizierter Proteine mittels 2-dimensionaler Proteom-Analysen und eine Identifizierung Strahlenre-
aktions-relevanter Proteine in strahlenresistenten und strahlensensitiven sowie normal strahlensensitiven / -re-
sistenten humanen Hautfibroblasten, humanen lymphoblastoiden Zelllinien und primaren humanen Lymphozyten
durchgefiihrt werden. Qualitativ spezifische exprimierte Proteine in unbestrahlten Zellen sowie signifikante Ande-
rungen der Expression spezifischer Proteine wurden mittels massenspektrometrischer Analytik charakterisiert.
Somit sollten auf der Basis von 2D-Proteomanalysen potenzielle Markerproteine fur die individuelle Strahlenemp-
findlichkeit charakterisiert werden, die fur die Entwicklung / Etablierung pradiktiver Testsysteme zur Bestimmung
der individuellen Strahlenempfindlichkeit mittels Protein-Array-Analyse dienen konnten.

2. EINZELZIELSETZUNG

2.1 IDENTIFIZIERUNG VON DURCH STRAHLUNG MODIFIZIERTEN PROTEINEN MITTELS 2-DI-
MENSIONALER PROTEOM-ANALYSEN IN ZELLLINIEN

In strahlenresistenten und strahlensensitiven sowie normal strahlensensitiven / -resistenten humanen Hautfi-
broblasten und humanen lymphoblastoiden Zelllinien sollte die Dosisabhangigkeit und der Zeitverlauf der Pro-
teinexpression untersucht werden. Durch Strahlung auffallig veranderte Proteine sollten mittels Massenspek-
trometrie identifiziert werden.

2.2 IDENTIFIZIERUNG VON DURCH STRAHLUNG MODIFIZIERTEN PROTEINEN IN PRIMAREN
HUMANEN LYMPHOZYTEN

Die durch die Arbeiten an den Zelllinien erzielten Ergebnisse sollten an einer Population von eineiigen Zwil-
lingen verifiziert werden. Die Zwillinge waren in dem Projekt StSch. 4460 (s. Programmreport 2007) in ihrer
In-vitro-Strahlenreaktion beschrieben worden.

3.  METHODIK
3.1 ZELLMATERIAL

Fur die Untersuchungen wurden einerseits lymphoblastoide Zelllinien mit unterschiedlicher Strahlenempfind-
lichkeit sowie primare Lymphozyten des peripheren Blutes von eineiigen Zwillingen mit definierter Strahlen-
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sensitivitat (normal, resistent, sensitiv) verwendet. Als zusatzliche Vergleichszellen wurden die strahlensen-
sitiven und strahlenresistenten Fibroblasten-Stdamme EU2E bzw. EU2C in die Pilotexperimente mit einbezo-
gen, um einen Basisvergleich der Proteinmuster zu erhalten.

3.2 ZELLBESTRAHLUNG

Die Bestrahlung der Zellen erfolgte am Gulmay RS225-Bestrahlungsgerat der Sektion fur Strahlenbiologie
und Molekulare Umweltforschung. Dieses Gerat ermdglicht die Bestrahlung von Zellkulturen mit 225 kV-Ront-
genstrahlen unter 37°C Bedingungen mit einer Dosisleistung von 1 Gy/min bzw. 3 Gy/min. Die Zellen wurden
Experiment-spezifisch mit 0,1, 1,0 oder 4,0 Gy bestrahlt.

3.3 PROTEINEXPRESSIONS-ANALYTIK

3.3.1 Zweidimensionale Polyacrylamid-Gelelektrophorese (2D-PAGE)

100 ng Protein-Aliquots aller Zelllysate wurden in der 1. Dimension mittels des IPGPhor-Systems (GE Health-
care), in einem konstanten pH-Gradienten von 3-10 aufgetrennt. Hierfur wurden immobilisierte pH-Gradien-
ten-Gele, so genannte ,Immobiline DryStrips 3-10 (GE Healthcare)“ mit einer Lange von 13 bzw. 18 cm ver-
wendet. Uberblickanalysen erfolgten mit 13 cm Gelen. Die nachfolgenden genaueren Auftrennungen der Pro-
teinmuster erfolgten unter Verwendung derselben immobilisierten pH-Gradienten-Gele, allerdings mit einer
Gesamtléange von 18 cm.

3.3.2 Zweidimensionale Floureszenz Differenz Gelelektrophorese (2D-DIGE)

Um eine noch differenziertere Vergleichbarkeit der Proteinexpression in unterschiedlich strahlensensitiven
Zellen zu ermdglichen, wurde in Ergédnzung zu der oben beschriebenen 2D-PAGE-Methode die 2D-DIGE-
Technologie etabliert und auf die gegebenen Probenverhaltnisse hinsichtlich Probenaufarbeitung, Laufbedin-
gungen etc. optimiert.

3.3.3 1D-PAGE und Western Blotting

Fiir die Uberpriifung der Funktionalitat relevanter Proteine wurde die 1D-PAGE mit anschlieRendem Western
Blotting und Nachweis von einzelnen Proteinen mit spezifischen Antikbrpern vorgenommen.

3.3.4 Massenspektroskopie

Die massenspektroskopische Analyse der differenziell exprimierten Proteine wurde von dem Naturwissen-
schaftlichen und Medizinischen Institut NMI Reutlingen in Kooperation mit dem Proteom-Zentrum der Univer-
sitat TUbingen im Unterauftrag mit Standardmethoden durchgeflhrt. Hierzu wurden die Proteine von Interes-
se aus den Gelen eluiert; nach proteolytischem Verdau erfolgte die Massenspektroskopie der entsprechen-
den Proben. Mit Hilfe spezifischer Software-Programme konnten in einem Datenbankabgleich die Protein-
spots von Interesse bereits identifizierten und charakterisierten Proteinen zugeordnet werden.

4. DURCHFUHRUNG

Die optimierten Techniken fir die unter verschiedenen Bedingungen durchgeflhrte 2D-Proteinanalytik konn-
ten in diversen Optimierungsexperimenten bzgl. der prinzipiellen 2D-Gelelektrophoresebedingungen und der
Proteinspot-Homogenitat in den verschiedenen zu bearbeitenden Zellsystemen mit hoher Reproduzierbarkeit
erarbeitet werden. Auf Basis dieser optimierten Technologien hinsichtlich 2D-PAGE und 2D-DIGE konnten re-
levante Markerproteine fir strahlensensitive bzw. strahlenresistente humane lymphoblastoide Zelllinien bzw.
primare humane Lymphozyten identifiziert werden.

5. ERGEBNISSE
5.1 2D-PAGE

Entsprechend der 2D-PAGE-Analysen konnten 25 Proteinspots identifiziert werden, die in radiosensitiven ge-

genuber radioresistenten lymphoblastoiden Zellen eine um mehr als das 2fache gesteigerte Expressionsinten-
sitat aufweisen. 28 Proteinspots zeigten dagegen in radiosensitiven gegentber radioresistenten lymphoblasto-
iden Zellen eine um das mehr als 2fache reduzierte Expressionsintensitat. Zudem konnten 31 Spots identifiziert
werden, die nur in radiosensitiven nicht aber in radioresistenten Zellen vorhanden waren, und 5 Proteine waren
nur in radioresistenten nicht aber radiosensitiven Zellen exprimiert. Die Analytik in Abhangigkeit von der Strah-
lendosis und der Zeit nach der Bestrahlung zeigte nur marginale Unterschiede in der Expression der zu unter-
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suchenden Proteine. Die generelle Aussage hierbei ist, dass alle Proteine, die 24 h nach Bestrahlung als signi-
fikant exprimiert dargestellt werden konnten, auch schon 1 h nach Bestrahlung qualitativ zu beobachten waren,
wenn auch Spot-spezifisch mit bestimmten quantitativen Unterschieden. Aus diesem Grunde wurde fir die Fol-
geanalysen der Expression nach Strahlenexposition der Zeitpunkt 1 Stunde nach Bestrahlung mit 4 Gy gewahit.

52 2D-DIGE

Basierend auf der 2D-DIGE-Technologie konnten im direkten Vergleich zwischen unbestrahlten radioresis-
tenten und radiosensitiven lymphoblastoiden Zellen insgesamt 17 Proteinspots identifiziert werden, die eine
signifikante, d. h. zweifach erhdhte Expression entweder in radioresistenten bzw. radiosensitiven Zellen zeig-
ten. Die Detailanalyse ergab, dass 9 Proteinspots in radioresistenten und 8 Proteinspots in radiosensitiven
Zellen signifikant starker exprimiert waren. Diese Proteinspots waren alle im pl (isoelektrischer Punkt)-Bereich
zwischen 4,7 und 6,7 und Molekulargewichtsbereich zwischen 15-100 kDa lokalisiert.

Nach Strahlenexposition konnten im direkten Vergleich von radioresistenten und radiosensitiven lymphoblas-
toiden Zellen 30 Proteinspots als differenziell exprimiert erkannt werden. Davon waren 14 in radioresistenten
und 16 in radiosensitiven Zellen signifikant, d. h. mehr als zweifach Uberexprimiert. Die unter Bestrahlungs-
bedingungen differenziell exprimierten Proteinspots waren ebenfalls in dem pl-Bereich zwischen 4,7 und 6,7
lokalisiert, zeigten jedoch gegenulber den unter Nicht-Bestrahlungsbedingung differenziell zu erfassenden
Proteinen eine gréfRere Spreizung im Molekulargewichtsbereich, d. h. zwischen 15 bis 150 kDa.

5.3 MASSENSPEKTROSKOPISCHE IDENTIFIZIERUNG DER DIFFERENZIELL EXPRIMIERTEN
PROTEINE IN RADIORESISTENTEN UND RADIOSENSITIVEN LYMPHOBLASTOIDEN ZELLEN

Tabelle 1 stellt die identifizierten Proteine dar, die entweder bereits in nicht bestrahlten oder nach Strahlenex-
position in radioresistenten und radiosensitiven lymphoblastoiden Zellen differenziell exprimiert sind. Auffallend
ist hierbei, dass einige der Proteine, die in radioresistenten oder radiosensitiven Zellen eine differenzielle ba-
sale Expression zeigen, zusatzlich noch eine Strahleninduzierbarkeit zeigen. Bezlglich Radioresistenzspezifi-
scher Proteine ist zu erkennen, dass insbesondere zwei Proteine, das Stress-70-Protein (Mortalin) und die
Glutathion-S-Transferase omega-1 durch verschiedene frihere Arbeiten (Kodym etal. 1999; Board et al. 2000)
in Verbindung mit Radioresistenz von Tumorzellen beschrieben worden sind. Dies bedeutet, dass Mortalin und
GST omega 1 (GST o1) durchaus als geeignete Markerproteine fur Radioresistenz auch in Lymphoblasten gel-
ten kdnnen.

Tabelle 1:
Differenziell exprimierte Proteine in unbestrahlten und bestrahlten radioresistenten und radiosensi-
tiven lymphoblastoiden Zellen
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5.3.1 1D-PAGE-Analyse der Proteine Mortalin und GSTo1 in lymphoblastoiden Zellen der Linien L334
und L349

Wie aus Abbildung 1 zu erkennen ist, zeigt sich der in der 2D-DIGE stark ausgepragte Expressionsunter-
schied sowohl ohne als auch mit Strahlenexposition nur fir das GSTo1 Protein, nicht aber fir Mortalin. Wah-
rend GSTo1 in radiosensitiven L349 nur sehr geringgradig gegenlber radioresistenten L334 Zellen exprimiert
ist, ist der Expressionsunterschied fur Mortalin gut erkennbar, aber deutlich geringer als in der 2D-DIGE-Ana-
lyse. Obwohl unter 1D-PAGE Bedingungen die Expressionsunterschiede bzgl. Mortalin in radioresistenten
und radiosensitiven lymphoblastoiden L334 und L349 Zellen nicht so deutlich zu beobachten sind wie in der
2D-DIGE-Analyse, ist jedoch sehr auffallig, dass deutliche differenzielle Unterschiede in der Phosphorylierung
von Mortalin an Tyrosin- und Serinresten zwischen radioresistenten und radiosensitiven Zellen nach Strahle-
nexposition zu beobachten sind (Abbildung 2). Diese Beobachtung legt den Schluss nahe, dass die aktivierte,
d. h. phosphorylierte Form von Mortalin sehr wahrscheinlich eine regulatorische Funktion in der zelluldren
Strahlenantwort zukommt. Dies belegen auch Studien, die zeigen konnten, dass Mortalin ein Substrat der
ATM-Kinase ist, einem Sensorprotein fir Strahlenschaden und Induktor der friihen strahleninduzierten Sig-
naltransduktion sowohl in Tumor- als auch Normalzellen (Matsuoka et al. 2007).

(=4 5
L334 L3439
s 1h . th post 4Gy

Abbildung 1:

Western-Blot-Analyse der Expression von Mortalin und
GSTo1 in L334 (radioresistent) und L349 (radiosensitiv)
Zellen mit (1 h) und ohne Bestrahlung (-)

ALEM .48
B pacsz Sy

p-Tyr
Miorialin

- @ - £l

IP- Muortalin

Abbildung 2:
Phosphorylierungsunterschiede des Mortalins in bestrahlten radioresistenten (RL 334) und radio-
sensitiven (SL 349) lymphoblastoiden Zellen

5.3.2 Mortalin-Analyse in radioresistenten A549-Tumorzellen

Um detaillierte Untersuchungen bzgl. der Funktion von Mortalin unter dem Gesichtspunkt der Radioresistenz
machen zu kénnen, wurden von der humanen Lungenkarzinomzelllinie A549 resistente Sublinien durch wie-
derholte Bestrahlung und klonale Selektion etabliert. Strahlenresistente A549-R-Zellen zeigen bereits vor
Strahlenexposition eine starke Basalphosphorylierung des Mortalins. Dies spiegelt den basalen Phosphory-
lierungszustand des Mortalins in radioresistenten L334 wider.

42 Ergebnisse der abgeschlossenen Forschungsvorhaben im Jahr 2009 - TB 03



54 2D-DIGE-ANALYSE VON PRIMAREN LYMPHOZYTEN RADIORESISTENTER, NORMALER
UND RADIOSENSITIVER EINEIIGER ZWILLINGE

5.4.1 Identifizierung differenziell auftretender Proteine in radioresistenten und radiosensitiven prima-
ren Lymphozyten

TB 03
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Tabelle 2 fasst die massenspektrometrisch identifizierten Proteine zusammen, die entweder bereits in nicht

bestrahlten oder nach Strahlenexposition in radioresistenten und radiosensitiven primaren Lymphozyten dif-
ferenziell exprimiert sind. Im Gegensatz zu den lymphoblastoiden Zellen unterschiedlicher Radiosensitivitat

konnten hierbei fur radioresistente primare Lymphozyten zwei Proteine als eindeutig Uberexprimiert identifi-

ziert werden. Dies sind zum einen das Chloridionenkanal-Protein CLIC1 und die a-Enolase. Aus Tabelle 2 ist
weiterhin zu erkennen, dass radiosensitive primare Lymphozyten insgesamt 6 Proteine im Vergleich zu den

normal sensitiven bzw. radioresistenten Lymphozyten in signifikant reduzierter Form prasentieren. Hierzu ge-
hort im Proteinspot mit der ID-Nr. 3 das Protein LCP1, welches eine Funktion in der Formation von Aktin-Biin-
deln des Zytoskeletts hat. Interessanterweise zeigt das Protein CLIC1, welches in radioresistenten primaren

Lymphozyten deutlich Gberexprimiert wird (s. 0.), eine signifikante Reduktion in radiosensitiven primaren Lym-
phozyten. Des Weiteren fallt auf, dass die Enolase-1 nach Identifizierung im Spot 12 signifikant in radiosen-

sitiven primaren Lymphozyten reduziert ist, wahrend das als ENO1 identifizierbare Protein (Spot-ID 33) in glei-
cher Weise keine Reduktion der Expression gegenuber radioresistenten primaren Lymphozyten aufweist. Die
Erklarung hierfr kann im Moment nicht erbracht werden.

Tabelle 2:
Identifizierte Proteine in normal sensitiven (N), radioresistenten (R) und radiosensitiven (S)
primaren Lymphoblasten
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Das Protein Glutaredoxin-1 zeigt in radiosensitiven primaren Lymphoblasten eine stark reduzierte Expressi-
on. Glutaredoxin-1 ist ein wesentlicher Faktor der zelluldren Redox-Homeostase und hat damit auf Grund sei-
ner Glutathiondisulfidreduktase-Aktivitat eine wesentliche Funktion in der Detoxifikation von z. B. durch ioni-
sierende Strahlung entstehenden freien Radikalen und reaktiven Sauerstoffspezies (ROS) (Biaglow et al.
2003).

Ein weiteres in radiosensitiven primaren Lymphozyten reduziert auftretendes Protein ist das Protein WNT7A,
das eine massive Reduktion gegentber normalen und radioresistenten primaren Lymphozyten aufweist. Pro-
teine der WNT-Familie sind entscheidend wichtige Signaltransduktoren in der WNT- und -Catenin-Kaskade
und haben sowohl in der Onko- bzw. Karzinogenese als auch in der Strahlenreaktion eine wichtige Rolle. Ins-
besondere neuere Arbeiten belegen, dass der WNT-Signalweg eine Regulation der Radiosensitivitat tber
eine Cyclooxygenase-2-vermittelte Expression von Ku70 / 80-Proteinen austibt. Ku70 / 80-Proteine sind
wichtige Faktoren des DNA-PK (Desoxyribonucleinsaure-Proteinkinase)-abhangigen Reparaturmechanis-
mus NHEJ (non homologous end joining) fur DNA-Doppelstrangbriiche. Zudem ist bekannt, dass das
WNT-Signaling Uber diesen Kontrollmechanismus einen deutlich radioprotektiven Mechanismus darstellt. So-
mit kann bei einer signifikant reduzierten Expression von Proteinen der WNT-Klasse eine erhdhte Radiosen-
sitivitat, bedingt durch eine eingeschrankte DNA-Doppelstrangbruch-Reparatur, gegeben sein. Sowohl in nor-
mal sensitiven als auch in radioresistenten primaren Lymphozyten ist das Protein Wnt7A in gleicher Weise
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signifikant induzierbar, wahrend es in radiosensitiven Lymphozyten nicht induziert wird. Das Protein
Coronin1a ist in der Weise auffallend, als dass es nicht in normal sensitiven, aber in radioresistenten bzw.
radiosensitiven Lymphozyten induzierbar ist, gleichzeitig aber auch eine Uberexpression in sensitiven Lym-
phozyten zeigt.

6. UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

In der Strahlenforschung muss nicht nur die Wirkung der Strahlung auf die DNA, das Erbgut, untersucht wer-
den sondern auch andere zelluldre Strahlenreaktionen, um die Wirkung und Risiken ionisierender Strahlung
richtig bewerten zu kdnnen. Das Forschungsvorhaben lieferte durch die Untersuchung des Zellproteoms nach
In-vitro-Bestrahlung Ergebnisse, die als Basis fur die Entwicklung von Biomarkern zur Strahlenexposition und
zur individuellen Strahlenempfindlichkeit angesehen werden kénnen sowie zum Verstandnis der Strahlenre-
aktion der Zelle beitragen. Dieses Wissen wird in nachfolgende Vorhaben der Ressortforschung eingehen.
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1. ZIELSETZUNG

Strahlenbelastungen im Bereich niedriger Dosen von 20 - 100 mSv durch natirliche und kosmische (extrater-
restrische) Hintergrundstrahlung, durch Flugreisen in extremen H6hen, am Arbeitsplatz und durch medizini-
sche Aufnahmetechniken zu Diagnosezwecken werden auch in absehbarer Zukunft nicht aufzuhalten sein. In
besonderen Situationen, z. B. bei lang andauernden Raumfliigen oder bei hochauflésenden CT-Diagnosever-
fahren, kann die Strahlenbelastung deutlich tber 100 mSv liegen. Derzeit gibt es unterschiedliche Meinungen
zum Risiko einer Strahlenbelastung in diesem Dosisbereich und noch wenige fundierte Kenntnisse Uber deren
biologische Effekte. Das im Wesentlichen vertretene Paradigma der Strahlenbiologie geht von einer lineare
Beziehung zwischen Dosis und DNA (Desoxyribonucleinsdure)-Schadigung aus, die ihrerseits wiederum eine
lineare Gewebereaktion als gesichert ansieht. Alternative biologische Modelle gehen davon aus, dass Reak-
tionen im Niedrigdosisbereich nicht durch DNA-Schaden hervorgerufen werden. Auf Grund einer Fille von
noch nicht hinreichend verstandenen ,non-targeted“-Effekten ist die lineare Dosis-Wirkungs-Beziehung in
Frage gestellt worden. Daher ist diese Unsicherheit Gber die Grundlagen der Reaktionen auf Strahlung im Be-
reich niedriger Dosen, insbesondere die Mdglichkeit unterschiedlicher Reaktionen in verschiedenen Gewe-
ben und Organen, ein Schlisselgebiet der zuklnftigen Forschung.

2. EINZELZIELSETZUNG

Das Forschungsvorhaben umfasste drei Themenbereiche, die fir den Strahlenschutz von groRer Bedeutung
sind:
- Aufbau der Expertise, die fur Beratungen im politischen und wissenschaftlichen Raum genutzt
werden kann;

- Entwicklung eines Trainings- und Ausbildungsprogramms im Institut fir Strahlenbiologie (ISB) des
Helmholtz Zentrums Minchen fir Umwelt und Gesudheit (HMGU) in Zusammenarbeit mit den
Munchener Universitaten und weiterer Institutionen im Raum Minchen zum Kompetenzerhalt in
der Strahlenbiologie;

- Erstellung eines kompetitiven Forschungsprogramms, bei dem Krebs und kardiovaskulare Scha-
den als Paradigma verwendet werden, um die schadigenden Auswirkungen einer Strahlenexposi-
tion auf die Gesundheit bei niedrigen Dosen zu bewerten.

3. DURCHFUHRUNG

31  AUFBAU DER EXPERTISE FUR BERATUNGEN IM WISSENSCHAFTLICHEN UND POLITI-
SCHEN RAUM

Fur den Aufbau einer anerkannten Expertise wurden die Aktivitaten in der Strahlenforschung innerhalb des
HMGU gebundelt, und es wurden Kooperationen mit weiteren kompetenten, im Raum Minchen ansassigen
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Institutionen aufgebaut (Technische Universitat Minchen (TUM), Ludwig-Maximilians-Universitat Minchen
(LMU), Bundesamt fur Strahlenschutz, Universitat der Bundeswehr).

Durch diese Kooperationen war das ISB sehr erfolgreich bei der Projekteinwerbung im Rahmen der
BMBF/BMU-Initiative zum Kompetenzerhalt in der Strahlenforschung ,KVSF*. Eine Einbindung des ISB in die
wissenschaftspolitische Beratung durch Mitwirkung in Kommissionen sowohl auf nationaler als auch auf in-
ternationaler Ebene wurde bereits erreicht. Das HMGU wurde Mitglied von MELODI (Multidisciplinary Euro-
pean Low Dose Initiative), und das ISB ist Partner des EURATOM Network of Excellence DoReMi.

3.2 ERSTELLEN EINES TRAININGS- UND AUSBILDUNGSPROGRAMMS

Als Partner in drei Kompetenzverbund-Projekten des BMBF ist das ISB einbezogen in die Ausbildung von jun-
gen Nachwuchswissenschaftlern/innen. Im Rahmen des HELENA Ausbildungsprogramms (Helmholtz Gra-
duiertenkolleg Environmental Health) werden alle 400 Doktoranden/innen des HMGU durch Seminare und
Vorlesungen Grundkenntnisse in Strahlenbiologie erhalten. Ausgewahlte Studierende erlernen strahlenbiolo-
gische Methoden in zweiwo6chigen Laborkursen.

Die Doktoranden/innen des ISB werden motiviert und finanziell unterstiitzt, um an nationalen und internatio-
nalen Tagungen teilzunehmen.

3.3 ERSTELLEN EINES GRUNDLEGENDEN FORSCHUNGSPROGRAMMS

Das Forschungsprogramm des ISB wurde so umstrukturiert, dass es die fokussierte Ausrichtung des HMGU
auf .Environmental Health’ als tUbergreifende Thematik widerspiegelt sowie die intensiven Bemihungen des
ISB, die biologischen Antworten von Zellen und Geweben auf die Exposition durch niedrige Strahlendosen
zu analysieren und besser zu verstehen.

Im Institut wurden vier Gruppen gebildet, die komplementar wichtige Gebiete der Strahlenforschung bearbei-
ten:
- Experimentelle Strahlentherapie,

- Individuelle Suszeptibilitdt und Krebsrisiko nach Stahlenexposition,
- Kardiovaskulare Strahlenschaden nach Exposition durch niedrige Dosen,
- Mechanismen der Antworten von Zellen und Geweben auf niedrige Strahlendosen.

4. ERGEBNISSE
41 EXPERIMENTELLE STRAHLENTHERAPIE

Es wurde ein Forschungsprogramm in Zusammenarbeit mit dem Institut fir Strahlentherapie der TU Minchen
und dem Institut fUr Strahlentherapie der LMU konzipiert, das die Untersuchung der regulatorischen Effekte
von micro-Ribonucleinsaure (miRNA)-Molekulen auf den Verlauf der Strahlenantwort zum Inhalt hat.

4.1.1 Akute miRNA-Antworten auf Strahlung

Es wurden miRNA-Spezies identifiziert, die durch Strahlenexposition hoch- oder herunterreguliert werden.
Insbesondere wurden in einer Anzahl etablierter Zelllinien die miRNA Antworten auf Strahlung analysiert. Die-
se Studien zeigen, dass die Antworten auf Strahlen zellspezifisch und ihre Kinetiken biphasisch sind. Ein Set
von miRNAs ist schnell innerhalb von 1 — 4 Stunden exprimiert, ein zweites Set von miRNAs ist erst nach 24
Stunden nachzuweisen. Die biologischen Funktionen der regulierten miRNA-Spezies wurden untersucht
durch gezielte Herabregulation (,knock-down®) zweier Proteine, die fir die enzymatische Prozessierung der
pra-miRNA-Molekule verantwortlich sind. Dadurch wird die Expression der gesamten miRNA in den Zellen
unterbunden. Es konnte bestéatigt werden, dass ein knock-down der mRNA Expression der Proteine Dicer und
Ago2 die Bildung von miRNAs unterbindet, und es wurde beobachtet, dass gleichzeitig der Zelltod nach Be-
strahlung zunimmt. Dass Dicer- und Ago2-prozessierte miRNAs tatséachlich fur das Zelluberleben bendtigt
werden, wurde durch Expression ausgewahlter strahleninduzierter miRNAs in Dicer- und Ago2-negativen Zel-
len nachgewiesen. Nach Bestrahlung war das Zelliberleben in diesen Zellen normal, was eindeutig belegt,
dass die Expression ausgewahlter miRNAs die Zellen vor dem strahleninduzierten Zelltod retten kann. Die
Zielmolekiile der miRNAs, die das Uberleben von bestrahlten Zellen verbessern, wurden untersucht, denn sie
koénnten Targets fir die Entwicklung von therapeutisch wirksamen Pharmaka sein, durch die die Wirksamkeit
der Strahlen in der Therapie verstarkt werden kénnten.
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4.1.2 MicroRNA-Expression und Pradiktion der Wirkung von Strahlentherapie

Es wurden die Anderungen in der miRNA-Expression nach Bestrahlung in verschiedenen Brusttumor-Zelllini-
en charakterisiert. Eindeutig gibt es zwei verschiedene Sets von miRNA-Spezies, deren Regulation entweder
schnell (4 h nach Bestrahlung) oder langsamer (24 h nach Bestrahlung) erfolgt. Diese Ergebnisse sind mit
denen anderer Zelllinien vergleichbar, aber in den Brustkrebslinien konnte ein spezifisches Set regulierbarer
miRNAs nachgewiesen werden. Deren Art der Regulation der Expression lasst eine koordinierte, funktionelle
Antwort auf Strahlung vermuten und weniger eine generelle Reaktion auf Stress. Studien haben gezeigt, dass
die identifizierten miRNAs an der Regulation des strahleninduzierten Zelltods durch Apoptose beteiligt sind
(siehe oben). Folglich wurde untersucht, ob die miRNA-Antwort auf Strahlung in Brustkrebs-Zellen ein Indika-
tor fur deren Strahlenempfindlichkeit sein konnte.

4.1.3 MicroRNA-Antwort und kardiovaskulédre Schadigung nach Bestrahlung

Das vaskulare Endothel ist ein sehr strahlenempfindliches Gewebe und vaskulare Schadigungen werden als
mdgliche Ursache fir einen spaten Strahlenschaden des Herzens angesehen. Sogar niedrige bzw. moderate
Strahlendosen wurden mit einer erhdhten Haufigkeit tddlich verlaufender kardiovaskuléarer Erkrankungen in

Verbindung gebracht. Die Arbeitshypothese war, dass phénotypische Anderungen der vaskuldren Funktionen
primar zu Vaskulopathien fuhren und sekundar zur Schadigung des Herzens.

In einem globalen Screening der Endothelialzelllinie (Ea.hy926) wurden miRNA-Spezies nach einer Expositi-
on von 0,2 Gy quantitativ erfasst. Von 378 analysierten miRNAs waren 176 nachweisbar, davon wiesen 64
miRNAs signifikante Veranderungen 4 h oder 24 h Stunden nach Strahlenbelastung auf. Der groRte Teil der
betroffenen miRNAs zeigte relativ geringe Veranderungen (2fach) in ihrer Expression, aber ein Set von

22 miRNAs wies 3- bis 10fache Veranderungen der Expression auf. Eine funktionelle Analyse und Vorhersa-
gen der Zielmolekile der miRNAs auf der Grundlage der Datenbank miRBase wurden durchgefiihrt, um die
Veranderungen der miRNAs mit den globalen proteomischen Veranderungen bei endothelialen Zellen zu ver-
gleichen. Diese Strategie wird es erlauben, die potenziellen Targets fir die Entwicklung kardiovaskularer
Krankheiten nach einer Strahlenbelastung vorherzusagen.

4.1.4 Individuelle biologische Dosimetrie und zelluldre Strahlensensitivitét

In der Strahlentherapie entwickeln Patienten sowohl akute als auch chronische deterministische Schaden im
Normalgewebe. Bei einer kleinen Zahl an Individuen sind diese Veranderungen so schwer, dass sie die nor-
malen Gewebefunktionen beeintrachtigen. Eine eindeutige genetische Assoziation mit defekter DNA-Repa-
ratur ist fr eine kleine Gruppe dieser hypersensiblen Individuen nachgewiesen, die restlichen sind idiopa-
thisch. Ziel in diesem Projekt war es, bestimmte Parameter fur zelluldre Strahlenantworten zu finden, um spe-
zifisch Uberempfindlichkeit gegen Strahlung vorherzusagen. Der Assay fiir DNA-Reparatur-Foci wurde durch
eine Kombination von gammaH2AX and 53pb1 Immunohistochemie modifiziert. Dieser Assay hat eine nied-
rigere Hintergrundrate fur die Detektion sporadischer gammaH2AX-Foci, und er zeigt eine lineare Dosis-Wir-
kungs-Beziehung von 0,5 bis 5 Gy.

4.2  INDIVIDUELLE SUSZEPTIBILITAT UND KREBSRISIKO NACH STRAHLENEXPOSITION

4.2.1 Rolle des Retinoblastomgens fiir die Bestimmung individueller Strahlensuszeptibilitét

Individuen mit Keimbahn-Mutationen, die zur Inaktivierung des Retinoblastom-Tumorsuppressor-Proteins
(RB1) fuhren, zeigen nach Strahlentherapie ein vieltausendfach erhéhtes Risiko, ein sekundares Osteosar-
kom zu entwickeln. Es wurde eine Allelvariante des Rb1 Gens identifiziert, die in der Maus Suszeptibilitat fir
ein strahleninduziertes Osteosarkom verursacht. Es wurde nun ein Mausmodell fir Retinoblastomgen-Defizi-
enz entwickelt, um den Mechanismus zu analysieren, wie Rb1 diese Suszeptibilitat beeinflussen kann.

Frihere Studien Uber Deletionen des Rb1 Gens in der Maus zeigten embryonale Letalitat in homozygoten
Rb1-Null Mausen (Rb1-/-) und ein sehr schnelles Auftreten von Tumoren der Hypophyse in heterozygoten
Rb1+/- Tieren. Um dieses Problem zu umgehen, wurde die Rb1 Deletion gezielt in das Genom von knochen-
bildenden Zellen eingefihrt, indem ein Mausstamm mit einem gefloxten Rb1 Allel (Rb1 fl/+) mit einem Maus-
stamm gekreuzt wurde, der die Cre-Rekombinase unter der Kontrolle eines knochenzellspezifischen Collagen
Typ | Promotors exprimiert. Die Expression von Cre wahrend der friihen Osteoblastenentwicklung wird somit
das gefloxte Rb1 Allel nur in Knochenzellen inaktivieren und die Ubrigen Gewebe der Maus unbeeinflusst las-
sen. Die Analyse der Cre-Expression sowie des lacZ-Reportergens, das Zellen markiert, in denen Cre die ge-
floxten Sequenzen ausschneidet, und der Nachweis eines deletierten gefloxten Rb1-Allels ausschlief3lich in
Zellen, die aus Knochen abgeleitet wurden, beweisen, dass eine spezifische somatische Deletion eines ein-
zigen Rb1-Alleles in den Knochenzellen erzeugt wurde.
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Eine Behandlung dieser Tiere mit osteosarkom-induzierenden Dosen des knochen-suchenden alpha-Strah-
len-emittierenden Th-227 fihrte zu der erwarteten stark erhohten Induktion von Osteosarkomen, die mit der
Deletion des gefloxten Rb1-Alleles assoziierte. Der Mechanismus, durch den die reduzierte Rb1-Funktion die
Tumorsuszeptibilitdt beeinflusst, wurde durch In-vitro-Studien an osteoblastischen Zellen untersucht, die aus
Knochenexplantaten geziichtet wurden. Zellen aus Rb1 defizienten Tieren zeigten den erwarteten Verlust
des strahleninduzierten Zellzyklus-Arrests in G1 sowie eine erhéhte genomische Instabilitat, die sich durch
eine Zunahme an Zellen mit Mikrokernen duflerte, sowie einer Zunahme der Zellen, in denen Anaphasebri-
cken nachweisbar waren.

Anaphasebrucken sind ein typisches Merkmal von Zellen, die abwechselnd Zyklen von chromosomalen Bri-
chen und erneuten Fusionen durchlaufen, was auf eine vorzeitige Verkirzung der Telomere zurlckgeflhrt
wird. Die Analyse der Telomerlangen in den Rb1 defizienten Zellen zeigte eine signifikante Verklirzung der
Telomere. Obwohl der Mechanismus unbekannt ist, durch den Rb1 Defizienz zu verkirzten Telomeren fiihrt,
untermauert dieser Befund eine koharente und logische Erklarung fir die erhdhte Sensitivitat gegen ionisie-
rende Strahlung von Zellen, die keine volle Rb1 Expression besitzen.

4.2.2 Mapping von allelischen Ungleichgewichten strahlenbedingter Sarkome bei Mdusen unter
Verwendung von ,Whole-Genome-SNP-Arrays*“

Die Verwendung von F1-Hybrid-M&usen aus unterschiedlichen Inzuchtstdmmen erlaubt das Mapping von Tu-
mor-spezifischen allelischen Verlusten und Ungleichgewichten durch komparative Genotypisierung (Erbbil-
derstellung) von normalem DNA-Gewebe gegeniber dem Tumorgewebe. Um diesen Ansatz durch eine
»Whole-Genom-Abdeckung®“ anzuwenden, wurden lllumina-Maus-MD-SNP-Arrays (Golden Gate) auf einem
Set von ungefahr 80 strahleninduzierten Osteosarkomen eingesetzt, die in BALBxB6- und BALBXCBA-M&u-
sen induziert wurden. Chromosomale Bereiche mit potenziellen allelischen Verlusten wurden unter Verwen-
dung von LOH-Modulen (Teil der lllumina Bead Studio Software) identifiziert, die auf diskreten Genotypen ba-
sieren und die mit einem selbst entwickelten Verfahren verglichen wurden, das eine stetige LOH-Wahrschein-
lichkeit und ein adaptives Thresholding (Schwellwertverfahren) verwendet. Es wurde gezeigt, dass es durch
das Ausblenden von nicht-informativen SNP-Markern gefolgt von der Berechnung von Schwellwertverfahren
moglich ist, neue chromosomale Loci mit Osteosarkom-spezifischen allelischen Verlusten zu entdecken. Als
Nachweis der grundsatzlichen Wirksamkeit (Proof of principle) konnten haufige Veranderungen beim
Chromosom4-Locus (p15/p16/p19) nachgewiesen werden, der bereits in einer friiheren Studie unter Verwen-
dung von Microsatelliten gekennzeichnet wurde. Der am haufigsten wiederauftretende LOH-Locus in der vor-
liegenden Studie wurde auf dem Chromosom13 gefunden.

4.2.3 Genetische Empfindlichkeit fiir strahleninduzierten Schilddriisenkrebs

In-vivo-Studien Uber die genetische Disposition, die fur die verstarkte Entwicklung von Schilddriisenkrebs ver-
antwortlich ist, wurden mit Inzucht-Mausstammen fortgesetzt. Ziel war es, Stamme zu identifizieren, die mehr
oder weniger empfindlich gegen lod-131-induzierten Schilddrisenkrebs sind. Es wurden die C57/Black 6,
BALB/c and JF1 Stdmme verglichen. Die verschiedenen Inzucht-Stdmme wurden entweder mit internem
I-131 oder externer Rontgenstrahlung, die auf die Schilddrise fokussiert war, behandelt.

Die Inzidenz der Schilddriisenerkrankungen wurde tber 1,5 Jahre verfolgt und von einer histopathologischen
Analyse in operativ entferntem Gewebe der Schilddrise begleitet. Diese Studien ergaben, dass der JFI
Stamm hochresistent gegen die karzinogene Wirkung von Radioiod ist. Dieser Stamm ist abgeleitet von Mus
molussinus und ist deshalb genetisch unterschieden von den Standard Labor-Mausstammen, die sich von
Mus musculus ableiten. Diese Unterschiede werden die |dentifizierung der Suszeptibilitdtsgene durch
QTL-Mapping ermoglichen. JF1 ist nicht generell strahlenresistent, denn der Stamm zeigte eine normale
Empfindlichkeit fur die Induktion von Osteosarkomen nach der Exposition mit knochen-suchenden Radionu-
kliden.

In einer anderen Studie wurde beobachtet, dass der FVB Mausstamm, der in den Studien zur Analyse der
Osteosarkomgenese verwendet wurde, eine hohe Inzidenz von Schilddriisentumoren zeigte. Dosimetrische
Berechnungen ergaben, dass die Gammadosis der Schilddrise viel niedriger war als die Dosen, die zur Er-
zeugung von Schilddrisenkrebs in der resistenten JF1 Maus noétig waren.

4.3 KARDIOVASKULARER STRAHLENSCHADEN NACH EXPOSITION MIT NIEDRIGEN DOSEN

Epidemiologische Evidenzen der vergangenen Jahre haben einen Hinweis darauf erbracht, dass eine Do-

sis-Wirkungsbeziehung zwischen der Exposition mit ionisierender Strahlung und einem spéaten Auftreten von
kardiovaskularen Erkrankungen existiert. Wahrend hohe Strahlendosen schnellen Zelltod und Verletzungen
des Vaskulatur induzieren kdnnen, 143t die epidemiologische Analyse die Vermutung zu, dass sich das Det-
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riment weit unter 1 Gy ausdehnt. Es wurden In-vivo- und In-vitro-Modellsysteme entwickelt, um die biologi-
schen Effekte zu studieren, die durch eine Strahlenexposition mit weniger als 1 Gy induziert werden.

4.3.1 Analyse der proteomischen Verdnderungen der vaskularen Endothelzellen bei einer
Niedrigdosisbestrahlung nach der DIGE/MALDI-TOF/TOF-Methode

Neueste epidemiologische Untersuchungen deuten darauf hin, dass mittlere und niedrige Strahlenbelastun-
gen des Herzens zu einer moderaten, aber signifikanten Erhéhung der kardiovaskularen Sterblichkeit fihren.
Ziel dieser Studie war es, Uber einen proteomischen Ansatz neue molekulare Targets zu identifizieren, die an
der Pathogenese strahleninduzierter kardiovaskularer Krankheiten beteiligt sind. Da das vaskulare Endothel
eine Schlusselrolle bei der Regulierung der kardiovaskularen Funktion spielt, wird es als das Zielgewebe in
dieser Studie angesehen.

Als Modellsystem wurde die menschliche endotheliale Zelle Ea.hy926 untersucht. Um den Einfluss der Ver-
anderungen bei einer Niedrigdosisbestrahlung zu kennzeichnen, wurden sowohl Untersuchungen zu unter-
schiedlichen Zeitpunkten vorgenommen (nach 4 und nach 24 Stunden) als auch mit unterschiedlichen Dosis-
raten (Co-60 Gamma-Strahlen; Gesamtdosis 200 mGy; 4 mGy/min und 40 mGy/min). Die Proteine wurden in
einer zweidimensionalen Gel-Elektrophorese unter Verwendung der Differenz-Gel-Elektrophoresen (DI-
GE)-Technologie getrennt. Unterschiedlich exprimierte Proteine wurden durch In-Gel-Trypsin-Verdau, MAL-
DI-TOF/TOF in tandem bzw. nacheinander geschalteter Massenspektrometrie und peptider Mass-Fingerprin-
ting-Analyse identifiziert.

Von mehr als 50 Proteinspots, die signifikante Veranderungen zeigten, konnten 22 Proteine identifiziert wer-
den, von denen elf hochreguliert und elf herunterreguliert waren; 17 Proteine zeigten dabei Unterschiede zu
den Zellen, die keiner Strahlenbelastung ausgesetzt waren, um mehr als das + 1,5fache.

Es konnte gezeigt werden, dass die relativ niedrige Dosis von 200 mGy Gamma-Bestrahlung das endotheliale
Zytoplasma-Proteom wahrend der ersten 24 Stunden nach Bestrahlung signifikant verandert. Diese Resultate
zeigen die Bedeutung der Proteomik beim Aufspuren neuer biologischer Target-Molekiile in einem kritischen
Gewebe.

4.3.2 Akute Niedrigdosis-Effekte auf das zelluare Proteom in einem In-vitro-Endothelialzell-Modell

In einer humanen endothelialen Zelllinie wurden sowohl die miRNA (siehe 4.1.3) als auch strahleninduzierte

Anderungen im zelluléren Proteom untersucht. Es wurde die SILAC Technologie verwendet, um ultrasensi-
tive Proteinexpressionsdaten zu erhalten, da die Anderungen in den Proteinmengen vermutlich klein sind. SI-
LAC beinhaltet die Substitution normaler Aminosauren mit isotopen-markierten (N-15, C-13) Aminosauren in

kultivierten Zellen (wobei sog. schwere Zellen erzeugt werden), so dass alle Proteine eine molekulare Masse
zeigen, die um ein oder zwei Dalton erhoht ist. Durch Mischen gleicher Anteile von Proteinen, die aus norma-
len (N-14, C-12) markierten Zellen (sog. leichte Zellen) und den schweren Zellen extrahiert wurden, kann das
Verhaltnis der schweren zu den leichten Proteinen durch hochauflésende Massenchromatographie bestimmt
werden. Jegliche Behandlung der leichten oder schweren Zellen, die die natlrliche Menge des Proteins be-

trifft, wird als Verschiebung im Verhaltnis der leichten und der schweren Formen des Proteins erkennbar.

4.3.3 Langzeit-Strahlenschiden der Kardiovaskulatur, die sich in Anderungen im Proteom
ausdriicken

Es wurde eine Funktions- und Proteom-Analyse von Gewebeproben von Herzen durchgefihrt, die nach Be-
strahlung von C57/B6 apoE-/- Mausen gewonnen wurden. Ausschlie3lich das Herzgewebe der Tiere wurde
bestrahlt und die anderen Organe, auch die Lunge, wurden durch Blei geschitzt. Die ausschlielliche Bestrah-
lung des Herzen wurde durch CT-Imaging kontrolliert. Nach der Bestrahlung wurden nach 20 oder 40 Wochen
die Herzen der Tiere entnommen, und es wurden Gewebelysate fur die Proteom-Analyse hergestellt. Mittels
der 2D DIGE wurden Anderungen im zelluldren Proteom identifiziert, die auch nach 20 Wochen noch vorhan-
den waren.

Eine Anzahl von Kandidatenproteinen wurde identifiziert und durch Western Blot Analyse verifiziert. In allen
Fallen standen geeignete monoklonale Antikérper zur Verfiigung, so dass die strahleninduzierten Anderun-
gen in den Proteinen bestatigt werden konnten. Die Proteine, fur die eine Antwort auf Strahlen identifiziert wer-
den konnte, umfassen solche, die fiir die Aktivitat der Mitochondrien, Entziindungsreaktionen und Zellmotilitat
eine Rolle spielen. Anderungen in der mitochondrialen Funktion wurden durch Tests fiir Atmungsaktivitat be-
statigt.
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5.  UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

Die gefundenen Ergebnisse liefern wichtige Bausteine fiir die Identifikation individueller Strahlenempfindlich-
keit. Das Vorhaben ist nach vier Jahren Laufzeit formal abgeschlossen, wird aber inhaltlich weitergefuhrt, wo-
bei hierfur die Verantwortung an das HMGU ubergeht. Insbesondere die im Folgenden genannten Punkte sind
fur die weiteren Arbeiten von Bedeutung:

5.1 EXPERIMENTELLE STRAHLENTHERAPIE

Es wurden Studien begonnen, in denen miRNAs analysiert werden, die in Gewebeproben von Brusttumoren
Uber- oder unterreprasentiert sind. Die Proben stammen von Patientinnen, die auf die Strahlentherapie ent-
weder gut (Uberleben von mehr als 5 Jahren) oder schlecht (Uberleben von weniger als 2 Jahren) reagiert
haben. Als Kontrollen werden Proben von Patientinnen analysiert, die auf Chemotherapie positiv oder nicht
reagiert haben.

In Zusammenarbeit mit dem Institut fir Strahlentherapie der TUM wurde eine In-vivo-Versuchsreihe begon-
nen, um herauszufinden, ob der unter 4.1.4 beschriebene Assay so sensitiv ist, dass er DNA-Schaden von
Patienten detektiert, die in der Therapie eine Standarddosis von 2 Gy erhalten.

5.2 INDIVIDUELLE SUSZEPTIBILITAT UND KREBSRISIKO NACH STRAHLENEXPOSITION

Auf Grund der Ergebnisse zur genetisch bedingten Empfindlichkeit fur strahleninduzierten Schilddrisenkrebs
(s. 4.2.3) wurde ein umfangreicher Test begonnen, um herauszufinden, ob JF1 und FVB zur Paarung geeig-
nete Inzucht-Stdmme sind, und um Suszeptibilitatsgene fur Schilddrisenkrebs zu kartieren. Bisher wurden
200 Tiere des gewlnschten F2 Rickkreuzungsphanotyps gezichtet und bestrahlt. Der Status des Schilddru-
sengewebes wird 2012 bekannt sein, wenn Genotyp und Phanotyp verglichen werden, um herauszustellen,
ob es eine Kopplung mit der Tumorbildung gibt.

53 KARDIOVASKULARER STRAHLENSCHADEN NACH EXPOSITION MIT NIEDRIGEN DOSEN

Die unter 3.2 beschriebenen Arbeiten werden fortgesetzt. Dies erfolgt derzeit an einer menschlichen
Ea.hy926 Endothelial-Zelllinie, die zu Gber 95% mit mit C13 und N15 enthaltenden Aminosauren markiert wur-
de. In-vitro-Bestrahlung hat zu zeit- und dosisabhéngigen Anderungen in der Expression der leichten und
schweren Proteine gefiihrt. Die Ingenuity Software wurde gekauft, um die molekulare Signatur dieser Ande-
rungen im Proteingehalt zu bestimmen und um Signal- und Reaktionswege zu kartieren, die durch eine Strah-
lenexposition in einem Bereich zwischen 10 und 500 mGy aktiviert werden.
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1. ZIELSETZUNG

Ziel des Vorhabens war die Untersuchung molekularer Signaturen von Strahlung und Arsen im Tumorgewebe
von 160 Lungenkrebsfallen aus dem Wismut-Sektionsarchiv. Dazu sollte die Expression von etwa 30 gezielt
ausgewahlten Kandidatenproteinen untersucht werden, die die Entstehung von Lungenkrebs bezlglich der
verschiedenen Zelltypen und mdglichen Wirkungsmechanismen von Strahlung und Arsen bei der (Syn-)Kan-
zerogenese in der Lunge charakterisieren.

2. EINZELZIELSETZUNG

Fur dieses Projekt wurden folgende Arbeitsschritte durchgefihrt
- Ziehung, Befundung und Dokumentation der Lungenkrebsproben aus dem Sektionsarchiv,

- Bereitstellung von Schnitten aus den Tumorbldcken flr die immunhistochemische Untersuchung und die
Methylierungsanalysen,

- Aufbau der Datenbank fiir die Ergebnisse (Coding Manual),

- Entwicklung der Auswertemodule (SAS Macros),

- Durchflhrung der immunhistochemischen Untersuchungen,

- Prifung der Geeignetheit der Proben fur Methylierungsanalysen,
- Statistische Auswertung der Expressionsmuster.

3.  METHODIK

Alle eingesetzten Verfahren wurden im Studienprotokoll mit Standard Operation Protocols (SOPs) beschrie-
ben. Das Studienprotokoll liegt dem Auftraggeber vor (vgl. Programmreport 2007).

4. DURCHFUHRUNG

41 ZIEHUNG, BEFUNDUNG UND DOKUMENTATION DER LUNGENKREBSPROBEN AUS DEM
SEKTIONSARCHIV

Aus dem Kollektiv des Sektionsarchivs wurden entsprechend der Stratifizierung nach histologischem Subtyp

und hoher oder niedriger Exposition gegenuber Radon und Arsen insgesamt 147 Personen ausgewabhlt, fur

die geeignetes biologisches Material verfugbar war. Nicht geeignete Proben wurden wiederholt durch erneute
Ziehung von Proben ersetzt. Tabelle 1 zeigt die Verteilung der Probanden in diesen Strata.
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Tabelle 1:
Studiengruppen fiir eine stratifizierte Analyse von Kandidatenproteinen nach Zelltyp und Exposition
gegeniiber Radon (Rn) und Arsen (As)

SqCcC
Exposition Kontrolle S%%EE?; ! @ denoﬁg?ca;noma) (squ:alerlr;ous Ar;rz]zzlei’;cr)rl‘)ten
carcinoma)
R0 hoch 10 10 10 10 40
5\2 Eéﬁrﬁig 10 10 10 7 37
Rn niedrig 10 9 7 7 33
Ae niodiy 10 10 8 9 37
ﬁggzggﬁqrfbe” 40 39 35 33 147

Folgende Schwellen wurden vor der Auswahl der Proben festgelegt:
- Rn hoch > 1.000 WLM (working level month), niedrig < 100 WLM,
- As hoch > 600 ug/m® x Jahre, niedrig < 100 pg/m? x Jahre.

Es waren jedoch beispielsweise keine Lungenkrebsfalle mit einer Radon-Belastung von weniger als 100 WLM
und zugleich einer Arsen-Belastung von mehr als 600 pg/m3 x Jahre vorhanden. Daruber hinaus war die
Gruppe mit hoher Radon- und hoher Arsen-Belastung sehr schwach besetzt. Entsprechend wurden die
Schwellen wie folgt modifiziert:

- Rn hoch > 1.000 WLM, niedrig < 500 WLM,
- As hoch > 100 pg/m3 x Jahre, niedrig < 50 pg/m3 x Jahre.

4.2 BEREITSTELLUNG VON SCHNITTEN AUS DEN TUMORBLOCKEN FUR DIE IMMUNHISTO-
CHEMISCHE UNTERSUCHUNG UND DIE METHYLIERUNGSANALYSEN

Je Tumorblock wurden etwa 35 Schnitte fur die Farbungen und 5 weitere Schnitte fir die Methylierungsana-
lysen bereitgestellt. Insgesamt wurden mehr als 5.000 Schnitte erzeugt und dokumentiert.

4.3 AUFBAU DER DATENBANK FUR DIE ERGEBNISSE (CODING MANUAL) UND ENTWICK-
LUNG DER AUSWERTEMODULE (SAS MACROS)

Die Struktur der Datenbank wurde mit einem Coding Manual beschrieben. Fir jede immunhistochemische
Analyse eines Antikdrpers werden die Farbungen membranstandig, im Zytoplasma und im Kern angegeben.
Die deskriptive Analyse dieser Daten erfolgt stratifiziert nach den Faktoren Exposition, Tumortyp und Silikose.

44 DURCHFUHRUNG DER IMMUNHISTOCHEMISCHEN UNTERSUCHUNGEN

Ziel war eine Charakterisierung von Protein-Signaturen, die auf den Tumortyp und sein Ausgangsgewebe
(z. B. gewebespezifische Stamm- oder Progenitorzellen) sowie die Art der Exposition (Strahlung und Arsen)
schlieen lassen. Hier wurde das in der Literatur vorhandene Wissen Uber potenzielle Marker - in Kombination
mit aktuellen Krebsmodellen - genutzt. Tabelle 2 zeigt eine Ubersicht der Kandidatenproteine fiir diese Unter-
suchung.

Die Sichtung und Auswertung der Préparate erfolgte lichtmikroskopisch, zur Bilddokumentation wurde mit di-
gitaler Unterstltzung gearbeitet. Auf Grund der begrenzten Materialeigenschaften (paraffin-eingebettete Ar-
chivproben mit langwahrender Formalinfixierung) konnten keine array-basierten Analysen des Proteoms wie
mit Frischmaterial durchgefihrt werden. Da die Paraffinbléckchen auf Grund unterschiedlicher Archivierung
und divergierender GroRRe z. T. nicht stanzfahig waren, musste auf das aufwandigere Ganzschnittverfahren
zurlckgegriffen werden. Immunhistochemische Farbungen zur Targetvalidierung wurden qualitatsgesichert
nach akzeptierten Standardverfahren durchgefiihrt. Dabei erfolgte der halbautomatisierte Einsatz der LSAB
(Labeled-Streptavidin-Biotin)-Methode nach folgendem Kurzprotokoll (Chemikalien, Puffer und Materialien
von DAKO, Hamburg):
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. Aufziehen von 1-2 um dicken Schnittpréparaten auf beschichtete Objekttrager. Trocknung der Praparate
Uber Nacht bei 58 °C im Warmeschrank.

. Entparaffinierung der Préparate in Xylol und Rehydrierung in absteigender Alkoholreihe (100%, 96%,
70%); Spulung in Tris-Puffer (pH 7,6). Ggf. Vorbehandlung durch Hitzebehandlung in der Mikrowelle oder
im Dampfdrucktopf (Dauer der Behandlung und Wattzahl der Mikrowelle je nach Antikrper variabel, Cit-
rat-Puffer, pH 6,1 oder EDTA (Ethylendiamintetraessigsaure), pH 8,0-9,5).

. Blocken der endogenen Peroxidase und unspezifischer Bindungsstellen bzw. unspezifischer Bindung
des Sekundarantikdrpers (3% H50,, 2% BSA (Bovines Serumalbumin), 2% horse serum) fiir 10 bis

30 min bei Raumtemperatur.

. Inkubation der Praparate mit dem primaren Antikdrper bzw. Antiserum ftr 30 min bis 12 h (Uber Nacht)
bei Raumtemperatur in der jeweiligen, vorher fur jeden Antikdrper separat definierten Verdinnung. Spu-
lung in Puffer.

. Inkubation fur 15 min. bei Raumtemperatur mit einem biotinylierten Antikdrper; Spulung in Puffer.

. Inkubation fur 15 min. bei Raumtemperatur mit einem Streptavidin-alkalische Phosphatase Komplex;
Spulung mit Puffer.

. Inkubation fur 8 bis 10 min. bei Raumtemperatur mit dem chromogenen Substrat DAB (3,3 -Diaminoben-
zidin) bzw. Neofuchsin.

. Gegenfarbung in Mayers Hamatoxylin fur 1 min.; Blduung in Aqua dest.
. Dehydrierung in aufsteigender Alkoholreihe (70%, 96%, 100%), anschlieend Xylol und Eindecken mit

Eukitt.

In Abhangigkeit vom verwendeten Antikdrper wurde das Protokoll angepasst.

Eine Extraktion von Proteinen aus dem unterschiedlich fixierten Gewebe konnte in einigen wenigen Fallen er-

reicht werden. Allerdings war die Proteinkonzentration des Lysats so gering, dass keine standardisierten auf

die Analysen adaptierbaren Proteinmengen zur Verfigung standen. Daher wurde auf das Verfahren der In-si-

tu-Detektion zurtckgegriffen.

Nach Etablierung einer Farbung und anschlieRender Markierung erfolgte die Auswertung der Schnittserien
pro Antikérper. Dokumentiert wurde die Farbeintensitat in unterschiedlichen Qualitaten (positiv: +, ++, +++;
negativ: -). Dabei erfolgte sowohl eine Auswertung der nuklearen Farbung als auch der zytoplasmatischen
und membrangebundenen Farbung fur jeden Antikorper getrennt.

Tabelle 2:
Etablierung von Kandidatenproteinen
Symbol Name Verdiinnung Farbung Antikoérper
CCND1 Cyclin D1 1:50 erfolgreich monoklonal
CD44 CD 44 1:100 erfolgreich monoklonal
CDH1 Cadherin 1, type 1, E-cadherin (epithelial) 1:100 erfolgreich monoklonal
V-kit Hardy-Zuckerman 4 feline sarcoma . ;
KIT viral oncogene homolog 1:200 erfolgreich polyklonal
PIGS2 taglandin-end ide synthase 2 1:50 rfolgreich klonal
(COX2) prostaglandin-endoperoxide synthase : erfolgreic monoklona
Catenin (cadherin-associated protein), . .
CTNNB1 beta 1, 88kDa 1:300 erfolgreich polyklonal
Epidermal growth factor receptor (erythro-
EGFR blastic leukemia viral (v-erb-b) oncogene 1:50 erfolgreich monoklonal
homolog, avian)
V-erb-b2 erythroblastic leukemia viral
ERBB2 oncogene homolog 2, neuro/glioblastoma 1:600 erfolgreich polyklonal
derived oncogene homolog (avian)
Hypoxia-inducible factor 1, alpha subunit . .
HIFTA (basic helix-loop-helix transcription factor) 1:50 erfolgreich monoklonal
KRT5 Keratin 5 1:200 erfolgreich monoklonal
KRT14 Keratin 14 1:50 erfolgreich monoklonal
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Symbol Name Verdiinnung Féarbung Antikoérper
Matrix metallopeptidase 2 (gelatinase A,
MMP2 72kDa gelatinase, 72kDa type IV collage- 1:50 erfolgreich monoklonal
nase)
MUC 1 Mucin 1, cell surface associated 1:50 erfolgreich monoklonal
NKX2-1
(TTFA1, NK2 homeobox 1 1:50 erfolgreich monoklonal
TITF1)
Neurogenic locus notch homolog protein
NOTCH1 |1; notch1; translocation-associated notch 1:1000 erfolgreich polyklonal
protein TAN-1
TP53 rT(;JnTg protein p53 (Li-Fraumeni synd- 1:20 erfolgreich monoklonal
PAK1 P21/Cdc42/Rac1-activated kinase 1 1:50 erfolgreich monoklonal
SNAI1 Snail homolog 1 1:75 erfolgreich polyklonal
SFTPC gurfactant, pulmonary-associated protein 1:200 erfolgreich polyklonal
Signal transducer and activator of tran- . .
STAT3 scription 3 (acute-phase response factor 1:500 erfolgreich polyklonal
VEGFA Vascular endothelial growth factor A 1:20 erfolgreich monoklonal
VIM Vimentin 1:12000 erfolgreich monoklonal

45 METHYLIERUNGSANALYSEN

Vorversuche hatten ergeben, dass neben Analysen auf Proteinebene auch Untersuchungen auf der DNA
(Desoxyribonucleinsaure)-Ebene mit den Gewebebldcken des Wismut-Archivs (wenn auch eingeschrankt)
moglich sind. Dabei konnten mittels PCR (polymerase chain reaction) DNA-Fragmente von bis zu 500 Basen-
paaren amplifiziert werden. Eine anschliefende Sequenzierung gelang mit verschiedenen Exons der Gene
TP53 und KRAS. Weiterhin gelang bisher die Methylierungsanalyse von CpG (Cytosin-phosphatidyl-Gua-
nin)-Inseln im Promotorbereich des MGMT-Gens bei einzelnen Proben.

Es sollten daher zunachst finf Methylierungsassays parallel zu den immunhistochemischen Untersuchungen
mit den 160 ausgewahlten Proben durchgefiihrt werden, um die generelle Durchflhrbarkeit von epigeneti-
schen Analysen mit dem Archivmaterial weiter zu prifen. Es war zunachst geplant, die Promotorbereiche der
Gene RASSF1A, CDKN2A (p16), VHL und MGMT sowie der LINE-1 Retrotransposons zu analysieren. Inten-
sive Vorversuche ergaben dann aber, dass die Gene RASSF1A und CDKN2A im fur die Studie selektierten
Material nicht bestimmbar waren. Stattdessen wurden die relevanten Gene CDH1 und ATM ausgewahlt.

Die allgemeine Vorgehensweise bei den Analysen ist im Folgenden kurz beschrieben:

Die DNA wurde aus den Gewebeschnitten, nach Entparaffinierung mittels Xylol / Ethanol-Behandlung, mit ei-
nem QlAamp Kit (Qiagen) isoliert. AnschlieRend erfolgte eine Bisulfitmodifizierung von jeweils ca. 2 ug DNA
mittels des EpiTect Bisulfite Kits der Fa. Eppendorf. Je 0,5 bis 2 pl (abhangig von Vorversuchen zur Ermittlung
der optimalen PCR-Bedingungen fir jeden einzelnen DNA-Abschnitt) der resultierenden DNA-L&sung wurden
fur die PCR mit genspezifischen Primern eingesetzt. Fur die mittels Pyrosequencing zu untersuchenden
DNA-Abschnitte war jeweils einer der Primer fir die spatere Einzelstranggewinnung endstandig biotinyliert.
Das Primer-Design wurde unter Einsatz der speziellen Assay Design Software 1.0 der Fa. Biotage durchge-
fahrt. Im Fall von MGMT und LINE-1 stehen fertige kommerzielle Assays zur Verfiigung. Die PCR-Bedingun-
gen unterschieden sich jeweils bezlglich der Annealing-Temperatur, der Magnesiumchloridkonzentration im
Puffer und der eingesetzten Tag-Polymerase. Hier kamen sowohl das Gene Amp Fast Master System (Ap-
plied Biosystems, ABI) als auch das HotMaster Taq System (Eppendorf) zum Einsatz. Die Zykluszahl der
PCR-Ansatze betrug 45-50, um samtliche Primer komplett zu verbrauchen, da insbesondere freie biotinylierte
Primer bei der Aufreinigung der Proben mitgefiihrt werden und die spateren Ergebnisse beeintrachtigen kon-
nen. Nach Erfolgskontrolle durch Agarosegelelektrophorese eines Aliquots erfolgte die weitere Aufreinigung,
Denaturierung und Einzelstranggewinnung der PCR-Amplifikate mit Hilfe einer Sample-Prep Workstation (Bi-
otage) nach Angaben des Herstellers. Die eigentliche Methylierungsanalyse wurde unter Einsatz der Pyro-
Mark Gold Reagenzien auf einem Pyrosequencer PSQ 96MA (Biotage) durchgefiihrt, wobei es méglich war,
den Methylierungsstatus jedes einzelnen CpGs zu ermitteln. Die Assays waren so entworfen, dass zwischen
5 und 15 CpGs in den entsprechenden Promotorbereichen der genannten Gene untersucht werden konnten.
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Die Analyse von LINE-1 diente dabei zur Ermittlung des Gesamtmethylierungsstatus einer entsprechenden
Probe.

Weiterhin wurde fur die Gene ATM und VHL ein verbesserter MSP-Assay entwickelt. Bei der methylierungs-
spezifischen PCR (MSP) wurden flr jeden Assay zwei Primerpaare eingesetzt. Ein Primerpaar wurde so de-
signt, dass es nur an Bisulfit-modifizierte (s. 0.), nicht methylierte DNA des zu analysierenden Abschnitts bin-
den konnte, das zweite Primerpaar konnte nur an methylierte DNA des entsprechenden DNA-Bereichs bin-
den. Die Ergebniskontrolle erfolgte normalerweise mittels Agarosegelelektrophorese. Im Gel wurde nur bei
erfolgreicher Amplifikation mit dem jeweiligen Primerpaar eine Bande sichtbar. Diese klassische MSP ermdg-
licht kaum eine Quantifizierung des Methylierungsgrades fur die jeweiligen Assays, wenn beide Primerpaare
eine Amplifikation ergeben. Daher wurde in diesen Fallen zur verbesserten Quantifizierung der Ergebnisse
von klassischen MSP-Assays anstelle einer semiquantitativen Interpretation von Agarosegelen ein
Lab-on-a-chip-basiertes Bioanalyzer-System verwendet. Dieses erlaubt eine weitaus bessere Trennung von
Banden als herkdmmliche Agarose-Gele, eine direkte Registrierung und Digitalisierung von Signalintensitaten
und somit eine prazisere Integration der Signale von methylierter und unmethylierter DNA.

4.6 STATISTISCHE AUSWERTUNG

Zwischen allen informativen Markern (mit erfolgreichen Farbungen) wurden Rangkorrelationen berechnet.
Weiterhin wurde fur Membran, Zytoplasma und Zellkern dargestellt, welcher Anteil an Schnitten nach Subty-
pen eine Farbung gezeigt hat. Es erfolgte weiterhin die Beurteilung der immunhistochemischen Farbung in
vier Intensitatsstufen: keine Farbung (-), schwache Farbung (+), mittlere Farbung (++) und starke Farbung
(+++). FUr jeden Schnitt wird in Prozent der Zellen angegeben, wie sich die Farbintensitaten auf die Zellen
verteilen. Insgesamt addieren sich pro Schnitt die Prozentzahlen der vier Intensitaten zu 100 Prozent. Fur alle
Kandidatenproteine erfolgte eine Deskription der Farbung mit einem SAS Macro nach Zellbestandteil (Mem-
bran, Zytoplasma und Kern) sowie stratifiziert nach ausgewahlten Faktoren (Zelltyp, Silikose und Exposition).
Die immunhistochemischen Ergebnisse wurden zu Scores zusammengefasst, die die Anwendung von Klas-
sifikationsverfahren vereinfachen. Hierbei wurden den Farbintensitaten die Werte O (-), 1 (+), 2 (++) und

3 (+++) zugeordnet.
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Der Score berechnet sich wie folgt:
0 * Zellanteil in Prozent ohne Farbung

+ 1 * Zellanteil mit schwacher Farbung
+ 2 * Zellanteil mit mittelstarker Farbung
+ 3 * Zellanteil mit starker Farbung.

Die Werte des Scores liegen somit zwischen 0 und 300. Dieser Score wurde zur Klassifikation nach Exposi-
tion, Tumorsubtyp und Silikose verwendet.

Zur statistischen Analyse der Diskriminierungseigenschaften der Proteine wurden zuerst deren immunhisto-
chemischen Daten der Marker einzeln ausgewertet. Anhand von hierarchischen Clusterverfahren wurden
mogliche Cluster in der Studienpopulation untersucht. Zunachst wurde mit Hilfe der statistischen Software
SAS fir jedes Protein eine Clusteranalyse mit dem Abstandsmaf der Euklidischen Distanz und der Average
Linkage-Metrik durchgefiihrt. Die graphische Darstellung erfolgte mittels Dendrogrammen.

Zur Gesamtbetrachtung aller Proteine kamen hierarchische Clusterverfahren zur Anwendung. Zunachst wur-
de analog zur Einzelbetrachtung mittels SAS und den genannten Einstellungen (Euklidische Distanz, Average
Linkage) eine Clusteranalyse durchgefiihrt und das Ergebnis graphisch dargestellt. Zusatzlich wurde mit dem
Programm TreeView eine Clusteranalyse mit Average Linkage und der Pearson'schen Korrelation als Ahn-
lichkeitsmall angewendet. Neben der Anwendung des strukturentdeckenden Clusterverfahrens wurde ein
Baumlerner auf den Gesamtdatensatz eingesetzt. Mittels CART (Classification and Regression Trees) kon-
nen sowohl Klassifikations- als auch Regressions-Probleme geldst werden. Die CART-Berechnung erfolgte
mit Hilfe des Statistikprogramms R2.10 und dem Paket ,rpart®.

5. ERGEBNISSE

Fur die statistische Auswertung lagen immunhistochemische Daten fir die Farbung von Zellmembran, Zyto-
plasma oder Zellkern von 22 Proteinen vor.
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5.1 HISTOLOGISCHE SUBTYPEN

Insgesamt zeigte sich, dass die Farbungen der Proteine HIF1A im Zytoplasma und NKX2-1 im Kern ausrei-
chen, um die Tumorgewebeproben als AdCa, SQCC und SCLC mit einer geringen mittleren Fehlklassifikati-
onsrate von 14,17% zu klassifizieren. Die Fehlklassifikationsrate wurde mittels CART bestimmt (finffache
Kreuzvalidierung mit 100 Durchlaufen). Die gute Trennung der Subtypen ist auch mit anderen Klassifikations-
verfahren zu erkennen. SCLC kann von Non-SCLC sehr gut diskriminiert werden. SqCC und AdCa sind leicht
Uberlappend. AdCa bilden Subgruppen mit verschiedenen Signaturen.

52 HOHE DER EXPOSITION GEGENUBER RADON UND ARSEN

Eine Diskriminierung der molekularen Signaturen nach Hohe der Radon- und Arsen-Exposition ist nicht erkenn-
bar. CART ergibt eine mittlere Fehlklassifikationsrate von 65,82% (finffach Kreuzvalidierung mit 100 Durchlau-
fen). Die am besten diskriminierenden Proteine sind CDH1 im Zytoplasma, CCDN1 im Zytoplasma, PAK1 im
Zellkern, MUC1 im Zytoplasma, SNAI1 im Zellkern, CTNNB1 in der Zellmembran und VEGFA im Zytoplasma.

5.3 SILIKOSE

Alle angewandten Klassifikationsprogramme lassen keine Abgrenzung im Tumorgewebe zwischen Silikoti-
kern und Nicht-Silikotikern erkennen. Die Analyse mittels CART ergibt eine mittlere Fehlklassifikationsrate
von 49,18% (finffach Kreuzvalidierung mit 100 Durchldufen). Die durch CART am besten diskriminierenden
Proteine sind PAK1 im Zytoplasma, MUC1 im Zytoplasma, CDH1 in der Zellmembran, PTGS2 im Zytoplasma
und TP53 im Zellkern.

Eine detaillierte Beschreibung der Ergebnisse der einzelnen Proteinfarbungen sowie der DNA-Methylierung
findet sich im ausfihrlichen Endbericht.

Die Studie konnte die Geeignetheit der Archivproben fir immunhistochemische Expressionsanalysen von
zahlreichen Proteinen in dem speziellen Untersuchungsgut des Wismut-Sektionsarchivs demonstrieren. Im
Rahmen der 22 auswertbaren Farbungen war es mdéglich, eine sehr gute Zuordnung von Tumorsubtypen be-
reits mit zwei Markern, dem im Zytoplasma farbenden HIF1A und Kernfarbungen von NKX2-1, zu erreichen.
Diese Markerfarbungen deuten auf den aberranten Ablauf von ,Standardprogrammen" der Lungenentwick-
lung im Krebsgewebe hin und stehen in einem engen Zusammenhang mit der Lungenphysiologie. Schad-
stoffspezifische Muster konnten jedoch nicht entdeckt werden. Vielmehr erscheint der entscheidende Faktor
die Expositionshdhe und damit das Ausmalf der Schadigung zu sein, die zu Verschiebungen in den Anteilen
der Subtypen fiihren, nicht jedoch deren molekulare Signaturen verandern. Die in Vorstudien demonstrierte
Verschiebung der Subtypen hin zu SqQCC und SCLC mit steigender Exposition der Uranbergarbeiter und die
experimentell gefundene und in der Literatur beschriebene Aktivierung fundamentaler Regenerationsprozes-
se deuten auf eine mogliche expositionsabhangige Beteiligung von Stammzellen (bei hoher Exposition) und
relativ differenzierten Vorlauferzellen (bei niedriger Exposition) hin. Die als Machbarkeitsstudie angeschlos-
sene Bestimmung von mdglichen Methylierungsmarkern zeigte, dass derartige Analysen grundsatzlich mit
dem schwierigen Archivmaterial moglich ist, dies jedoch auch von der verwendeten Methode abhéangt. Die
klassische MSP-Methode hat sich dabei als robuster erwiesen als das empfindlichere und anfalligere Pyrose-
quencing. Allerdings konnten mit dem limitierten Datensatz keine signifikanten Korrelationen zwischen aber-
ranten Methylierungsdaten und Expositionsdaten oder Protein-Expressionsergebnissen gefunden werden.

6. UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

Die vorliegende Studie hatte zum Ziel Expressionsmuster zu detektieren, die eine Korrelation der Exposition
mit ionisierender Strahlung und / oder Arsen und der verschiedenen Lungenkrebssubtypen erlaubt.

Proteine, charakteristisch fur bestimmte Lungenkrebsarten bzw. flr bestimmte Krebsentstehungshypothe-
sen, sollten immunhistochemisch detektiert und ihre Expression quantifiziert werden. Die dabei ermittelten
Expressionsmuster sollten nach Korrelation mit der Expressionsart und -héhe und dem jeweiligen Lungen-
krebssubtyp Signaturen liefern, die es z. B. ermdglichen, bei Bioproben Aussagen machen zu kénnen hin-
sichtlich der Exposition und der Dosis, der sie ausgesetzt waren. Solche Signaturen kdnnten auch Hinweise
daruber geben, ob und in welchem Stadium der Lungenkrebsentstehung die Zellen sich befinden um so als
diagnostischer und / oder prognostischer Marker genutzt zu werden.

Zusatzlich sollte die Mdglichkeit gepruft werden, charakteristische Veranderungen auf DNA Ebene zur Unter-
scheidung der einzelnen Expositions- und Lungenkrebsgruppen in archivierten Bioproben nachweisen und
nutzen zu kénnen.
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Die Ergebnisse der immunhistochemischen Arbeiten zeigen klar die Charakterisierung der Lungenkrebssub-
typen anhand der Proteinexpressionsmuster. Sie helfen bei der Erstellung von Hypothesen hinsichtlich der
Entstehung von Lungenkrebs, ermdglichen aber keine Aussage darlber, auf Grund welcher Exposition und
welcher Dosis der pathologische Befund entstanden ist. Dieser flr den Strahlenschutz sehr wichtigen Frage-
stellung muss in weiteren Studien nachgegangen werden.

Ebenso kdnnen die positiven Ergebnisse der Methylierungsanalysen in weiterfihrenden Studien verwendet
werden, um die Fragen der Expositionsbestimmung in Archivmaterial zu kldren und um zu klaren, inwieweit
DNA-Methylierungen Einfluss auf die Strahlenempfindlichkeit in der Bevolkerung haben.
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1. ZIELSETZUNG

Das Projekt hatte zum Ziel, die Hypothese zu tUberprifen, ob es nach selektiver Bestrahlung von gesundem
Lungengewebe lokal zu einer strahleninduziert vermehrten Expression pro-inflammatorischer Zyto- und Che-
mokine kommt und welche pathophysiologischen Veranderungen auf histologischer Ebene stattfinden. Eben-
falls sollte untersucht werden, ob die selektive Bestrahlung eines Organs durch die Bildung von Botenstoffen
Auswirkungen auf peripher gelegene Organe wie die Leber hat, deren caudaler Teil (unterer Abschnitt) nicht
direkt der ionisierenden Strahlung ausgesetzt ist, und dort zu dhnlichen Veranderungen der Genexpression

von Proteinen fuhren.

Im Folgenden wirde moglicherweise dadurch der Stoffwechsel der Leber (z. B. Eisen- und Fettstoffwechsel)
sowie des Weiteren die Hamatopoese im Knochenmark beeinflusst werden, wobei die Hdmatopoese dane-
ben auch durch die strahleninduzierten pro-inflammatorischen Botenstoffe aus der Lunge gestort werden
konnte.

Zielsetzung des Projektes war es, Pathomechanismen der Auswirkungen einer Lungenbestrahlung besser zu
verstehen und Entziindungsmarker zu identifizieren, um dadurch geeignete SchutzmafRnahmen fir gesundes
Gewebe bei Einwirkung ionisierender Strahlen entwickeln zu kénnen.

2. EINZELZIELSETZUNG

Auf zellularer und molekularbiologischer Ebene sollten die akuten und langfristigen Veranderungen in der
Lunge, die durch ionisierende Strahlung induziert werden, untersucht werden. Beabsichtigt war ebenfalls die
Untersuchung der indirekten Strahlenwirkung benachbarter und peripher gelegener Organe, insbesondere
der Leber.

21 ORGANBESTRAHLUNGEN

Der erste Schritt zur Bearbeitung des Projektes war die Durchfihrung von selektiver Organbestrahlung der
Lunge. Dieser war fur das erste Jahr der Forderung vorgesehen, wobei die Lunge in vivo mit 25 Gy bestrahit
wurde und neben dem direkt bestrahlten Organ aul3erdem eine Vielzahl anderer Organe nach 1, 3, 6, 12, 24
und 48 Stunden entnommen wurden (siehe Tabelle 2). Organe von lediglich narkotisierten Kontrolltieren wur-
den ebenfalls enthommen.

2.2 HISTOLOGISCHE UNTERSUCHUNGEN

Einleitend wurden Lungen- und Lebergewebe histologisch untersucht und dann auf verschiedene Antikorper
fur Zytokine, Chemokine und Oberflachenmarker (CD = cluster of differentiation) getestet. Beabsichtigt war

die Identifizierung und Lokalisierung von Immunzellen wie neutrophile Granulozyten oder Leukozyten, die bei
Entziindungsprozessen in das Gewebe infiltrieren. Beispiele von Oberflachenmarkern sind in Tabelle 1 ge-

zeigt.
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Tabelle 1:
Beispiele von zellspezifischen Oberflaichenmarkerproteinen, die auf Zellen nachgewiesen werden
kénnen, die eine Rolle in Entziindungsprozessen spielen.

Zellen Marker

Makrophagen CD68, CD34, CD11b/c, C1g-B, CD54, CD163
Neutrophile Granulozyten Elastase, CD11b/c

Vorlauferzellen CD34, CD90

Endothelzellen CD31, von-Willebrand-Faktor

Fibroblast Kollagenase

CD68 (Cluster of differentiation 68/ED-1 = Ectodysplasin-1), CD34 (Cluster of differentiation 34), CD11b/c (Cluster of differentiation 11b/c/Integrin
alphaM/alphaX), C1g-B (Complement component 1, g subcomponent, B chain), CD54 (Cluster of differentiation 54/ICAM-1 = Inter-Cellular Adhesion
Molecule-1), CD163 (Cluster of differentiation 163/ED-2 = Ectodysplasin-2), CD90 (Cluster of differentiation 90/Thy-1 = Thymocyte differentiation
antigen-1), CD31 (Cluster of differentiation 31/PECAM-1 = Platelet endothelial cell adhesion molecule-1)

2.3 SEROLOGISCHE UNTERSUCHUNGEN

Durch Untersuchungen des Serums sollte festgestellt werden, ob die selektive Bestrahlung der Lunge zur Er-
héhung oder Senkung von Serumspiegeln verschiedener Zytokine, Chemokine oder Eisen fuhrt und damit
moglicherweise eine selektive Lungenbestrahlung Uber Botenstoffe auch andere Organe, die nicht direkt im
Bestrahlungsfeld liegen, beeinflussen kann.

24 UNTERSUCHUNGEN DER GENEXPRESSION

Die quantitative Messung von Genexpressionen relevanter Proteine wurde mittels Real Time PCR (Polyme-
rase Chain Reaction) ausgefuhrt. Im Falle einer Detektion von gesteigerter und reduzierter Genexpression
konnte dies auf einen strahleninduzierten Entziindungsprozess zurtickzufuhren sein. Beispiele getesteter Pri-
mer sind in den Tabellen 2 und 3 aufgezahilt.

Tabelle 2:

Zellspezifische Chemokine und Interleukine

Zellen Chemokine Interleukine

Makrophagen MIP-1alpha, MIP-2alpha, CXCL-1, |IL-4, IL-6, IL-10, IL-12
Cinc-1

Neutrophile Granulozyten CXCL-1

Vorlauferzellen MCP-1, IP-10 IL-10

Endothelzellen IP-10, Cinc-1 IL-6

Fibroblast IP-10

MIP-1alpha (Macrophage Inflammatory Protein-1alpha), MIP-2alpha (Macrophage Inflammatory Protein-2alpha), CXCL-1 (Chemokine CXC motif li-
gand 1/KC = keratinocyte-derived chemokine), Cinc-1 (Cytokine-induced neutrophil attractant-1/CXCL8 = chemokine CXC motif ligand 8), MCP-1
(Monocyte chemotactic protein-1/CCL2 = chemokine CC motif ligand 2), IP-10 (Interferon-gamma-induced protein/CXCL10 = chemokine CXC motif
ligand 10), IL-4 (Interleukin-4), IL-6 (Interleukin-6), IL-10 (Interleukin-10), IL-12 (Interleukin-12)

Tabelle 3:

Proteine des Eisen- und Fettstoffwechsels der Leber

Eisenstoffwechsel Fettstoffwechsel

Hepcidin Sterol regulatory-element binding protein-1c
(SREBP-1c)

Hamojuvelin Acetyl-CoA Carboxylase-2 (ACC-2)

Transferrinrezeptor-2 Carnitin-Palmitoyltransferase-1alpha (CPT-1alpha)

Transferrin Malonyl-CoA Decarboxylase (MCOAD)

Ferroportin

Ferritin-H
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2.5 MOLEKULARBIOLOGISCHE ANALYSEN

Semiquantitative Analysen von Expressionen bestimmter Proteine in bestrahlter Lunge und in der Leber wurden
durch Western Blots (Proteinimmunblot) mit spezifischen Antikdrpern durchgefuhrt. Zytokinspiegel im Serum
wurden durch die Ausfihrung von ELISAs (enzyme-linked immunosorbent assay; enzymgekoppelter Immunad-
sorptionstest) bestimmt und demonstrieren eine systemische Inflammation durch die Bestrahlung der Lunge.

3.  METHODIK

Folgende im Projekt angewendete Methoden sind in den Laboren des Forschungsnehmers etabliert und wur-
den durchgefuhrt: Immunhistochemische Farbungen von Gewebedinnschnitten, Isolierung von RNA und
Proteinen, Synthese von cDNA, Western Blot, quantitative Real Time PCR (polymerase chain reaction, Poly-
merase Kettenreaktion), ELISA (enzyme-linked immunosorbent assay, Enzymgekoppelter Immunadsorbti-
onstest).

4. DURCHFUHRUNG
41 ORGANBESTRAHLUNGEN

Nach Bewilligung eines Tierversuchsantrages wurden die selektiven Bestrahlung der Lungen CT-gestutzt mit
einem medizinischen Linearbeschleuniger (Varian Clinac 600 C; Varian, Palo Alto, CA), durchgeflhrt. Als Ver-
suchstiere wurde die Wistar Ratte gewahlt. Es wurde fir jedes Tier eine Planungs-CT durchgefuhrt und die
obere und untere Feldgrenze individuell nach CT auf der Haut des Tieres markiert. Anschlielend wurde je-
weils eine Dosisverteilung errechnet. Es wurde insgesamt eine Einzeldosis von 25 Gy in einer ap / pa-Techni
(ap= anterior/posterior) eingestrahlt (Dosisleistung von 2,4 Gy/min). Zur Vermeidung von Bewegungsartefak-
ten wurden die Tiere fur die Computertomographie sowie fur die Bestrahlung narkotisiert (90 mg/kg Ketamin,
7,5 mg/kg Xylazin).

Anschlielend wurden die Tiere in einen Kafig mit ausreichend Wasser und Futter gesetzt. Nach verschiedenen
Zeitpunkten (1, 3, 6, 12, 24 und 48 Stunden) wurden verschiedene Organe und Vollblut enthommen (siehe Ta-
belle 4). Aus Vollblut wurde anschlieRend Serum gewonnen. Teile der Organe wurden in flissigem Stickstoff ge-
froren und bei -80°C gelagert, andere Teile wurden in Formalin fixiert und anschliefiend in Paraffin eingebettet.

Tabelle 4:

Tabellarische Darstellung des Versuchsplans

4 Tiere pro Zeitpunkt bestrahlt selektive Bestrahlung der Lunge mit 25 Gy
4 Tiere pro Zeitpunkt als Kontrolle Kontrollen unbestrahlit (nur Narkose)

zusatzlich 2 RT-Zeit-Tiere pro Zeitpunkt: = 0 h + 20 min

(RT = radiation treatment)

Zeitpunkte der Organentnahme bei bestrahlten Tieren: 1, 3, 6, 12, 24, 48 Stunden

Zeitpunkte der Organentnahme bei Kontrolltiere: 0 (20 min.), 1, 3, 6, 12, 24, 48 Stunden

Entnommene Organe: 10. Pankreas

1. Leber oben 11. Osophagus

2. Leber unten 12. Fundus

3. Lunge 13. Corpus

4. Herz 14. Duodenum

5. Milz 15. proximaler Dinndarm
6. Niere links 16. distaler Dinndarm
7. Niere rechts 17. Colon oben

8. Nebenniere links 18. Colon unten

9. Nebenniere rechts 19. Knochenmark
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42 SERUMANALYSEN

Ein erster Hinweis auf einen Entzlindungsprozess kdnnen spezielle Serumanalysen bieten. Zum Beispiel sind
Erhéhungen der Enzyme Aspartat-Aminotransferase, Alanin-Aminotransferase und Alkalische Phosphatase
und ein niedriger Eisenspiegel im Serum oft ein Hinweis darauf, dass eine Entziindung der Leber vorliegt. Die
Messungen wurden durch die klinische Chemie routinemaflig ausgefuhrt.

Pro- und anti-inflammatorische Zytokine wie Interleukin-6 kdnnen im Serum durch ELISA (enzyme-linked im-
munosorbent assay = Enzymgekoppelter Immunadsorptionstest) nachgewiesen werden. Der Proteinnachweis
beruht auf einer enzymatischen Farbreaktion und wurde mit Hilfe kommerziell erwerblicher Kits durchgefuhrt.

4.3 HISTOLOGIE UND IMMUNHISTOCHEMIE

Aus gefrorenem Lungen- und Lebergewebe (Kontrollen und bestrahlte Organe) wurden 5 pm dicke Schnitte an-
gefertigt, die anschlieRend mit Methanol/Aceton fixiert wurden. Vom paraffineingebetteten Gewebe wurden ca.
4,5 ym diinne Schnitte angefertigt und zum Immunfarben entparaffiniert. Verschiedene Antikérper wurden auf
ihre Konzentration und Reaktivitat hin im Gewebe durch Immunfluoreszenz und Peroxidasefarbung getestet.

44 QUANTITATIVE REAL TIME PCR (POLYMERASE CHAIN REACTION = POLYMERASE KET-
TENREAKTION)

Neben den histologischen Untersuchungen (Proteinlevel), wurden auch Genexpressionen mittels Real Time
PCR (real time polymerase chain reaction) analysiert (NRNA-Level). Hierfur wurde fir jedes Gen auf der Ba-
sis der DNA-Sequenz und des Transkripts (Exons) ein Primerpaar (DNA-Oligonukleotide) mit einer Software
(Perl Primer) konstruiert, die spezifisch Gene der Ratte nachweisen. Zusammen mit dem Enzym DNA-Poly-
merase wird so die Probe (cDNA) in Echtzeit quantifiziert.

45 WESTERN BLOT

Die Durchfuhrung von Western Blots erlaubt einen spezifischen Nachweis von Proteinen, meist mittels Anti-
korper. Hierfur wurde zunachst das Gesamtprotein der Organe isoliert und anschlieffend auf einem Agarose-
gel der GréRe und Ladung nach durch ein elektrisches Feld aufgetrennt. Die Ubertragung der Proteine vom
Gel auf eine Membran (blotten) erfolgt ebenfalls durch ein elektrisches Feld und ermdglicht dann den Nach-
weis des gewinschten Proteins auf dem Tragermaterial.

5. ERGEBNISSE

51 SERUMANALYSEN
a) b)

Eisen im Serum bestrahlter Tiere Enzyme der Leber im Serum
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Abbildung 1:

Messungen von Eisen (a) und der Enzyme (b) Alkalische Phosphatase (AP),
Aspartat-Aminotransferase (AST) und Alanin-Aminotransferase (ALT) im Serum von 2 bestrahlten
Tieren. Eisen gemessen als pmol/l und Enzyme gemessen in U/L (Units per liter)
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Bei den bestrahlten Tieren wie bei den Kontrollen (hier nicht gezeigt) kommt es zu einem Abfall des Eisenge-
haltes im Serum (siehe Abbildung 1a). Bei beiden Gruppen erholt sich der Eisenspiegel und steigt bis zum
letzten gemessenen Zeitpunkt (48 h) an. Warum es gerade auch bei den Kontrolltieren zu einem Abfall der
Eisenkonzentration im Serum kommt, ist nicht klar.

Der AST-Spiegel ist eine Stunde nach Bestrahlung von 164 U/ (Zeitpunkt 0) auf 268 U/l erhéht und sinkt be-
reits nach 3 Stunden kontinuierlich ab (siehe Abbildung 1b). Dies ist vermutlich darauf zurtickzufiihren, dass

ionisierende Strahlung die zahlreichen und groRen Mitochondrien der Hepatozyten zerstort, was durch eine

schnelle Freisetzung des Enzyms gemessen werden kann.

Die Durchfiihrung von einem ELISA fiir IL-6 zeigte keine signifikante Erhéhung der Zytokinserumlevel. Die
Ursache hierfiir ist vermutlich eine ausschlief3lich lokale Erhéhung der Zytokine, die sich nicht auf den Serum-
spiegel auswirkt.

5.2 IMMUNHISTOCHEMIE

Nach notwendigen und intensiven Vorversuchen, um die optimierten Versuchsbedingungen fiir Gewebe und
Antikorper festzustellen, wurden Gewebediinnschnitte von gefrorenem und in Paraffin eingebettetem Gewebe
mit Peroxidasefarbungen und entsprechenden Antikérpern untersucht. Ebenfalls sind Immunfluoreszenzfar-
bungen durchgefiihrt worden. Angefarbt wurden bestrahlte und unbestrahlte Organe der Lunge und der Leber.

Lunge

Kommt es zu einer Infektion, wandern Monozyten genauso wie neutrophile Granulozyten in das betroffene
Gewebe und differenzieren sich dort unter dem Einfluss von Zytokinen zu Makrophagen. Der Oberflachen-
marker CD68 dient dem Nachweis von Monozyten und Makrophagen. Die Bestrahlung der Lunge fihrt zu Ge-
webeschaden, die anhand der zerstorten Gewebestruktur zu erkennen sind (siehe Abbildung 2). Zu einer
massiven Infiltrierung von CD68-positiven Zellen kommt es jedoch nicht, was durch die Messung der Genex-
pression belegt werden konnte.

3h Kontrolle 3h post RT

Abbildung 2:

Peroxidasefarbung der Lunge von Kontrolltieren und bestrahlten Tieren, 3 Stunden nach Narkose
bzw. Bestrahlung, mit einem Antikorper rat anti-CD68; 20fache VergréBerung; Kerne sind blau ange-
farbt, CD68-positive Zellen sind rot gefarbt

Leber cranial

Durch die Bestrahlung der Lunge liegt der craniale Teil der Leber am Feldrand des Bestrahlungsfeldes und
ist somit ebenfalls der ionisierenden Strahlung ausgesetzt. Eine Stunde nach Bestrahlung sind die Venen des
Organs kollabiert und es sammeln sich vermehrt Makrophagen in der betroffenen Region. Nach 6 Stunden
jedoch sind in den bestrahlten Tieren weitaus weniger Zellen vorhanden als nach einer Stunde, was ein Hin-
weis darauf sein kann, dass der Entzlindungsprozess bereits nach 6 Stunden abklingt. Zudem sind die Zellen
kleiner, was darauf schlieRen lasst, dass sich im Gewebe keine aktiven Makrophagen sondern Monozyten
befinden. Des Weiteren sind weniger Venen kollabiert als nach einer Stunde.
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Leber caudal

Der untere Teil der Leber liegt nicht im Bestrahlungsfeld der selektiven Lungenbestrahlung. Auf histologischer
Ebene sind im Vergleich zum oberen Teil der Leber keine kollabierten Venen zu finden. Jedoch liegen auch
hier nach 6 Stunden weniger Makrophagen vor, als nach einer Stunde.

5.3 QUANTITATIVE REAL TIME PCR

Die Veranderungen der Genexpression kdnnen auf RNA- Ebene mit Hilfe der Real Time PCR quantitativ un-
tersucht werden. Die resultierenden CT (Threshold Cycle, Schwellenwert- Zyklus)- Werte zeigen gesteigerte
oder reduzierte Genexpressionen im Vergleich zu den Kontrolltieren.

Genexpression von Zytokinen in bestrahlter Lunge ion von C! d in bestrahlter Lunge

OIL-12 @ IL-6 m TNF-alpha o MCP-1 m Cinc-1

100,00 30,00

25,00 4
10,00
20,00 4

15,00

x-fache Regulierung

E: |

x-fache Regulierung
>
8

10,00

5,00 1

1
Hﬁ?if

Zeit (Std.) Zeit (Std.)

0,01 0,00 =

Abbildung 3:
Grafische Darstellung der relativen Genexpressionen von Zytokinen und Chemokinen in bestrahlter
Lunge zu verschiedenen Zeitpunkten in 4 Tieren. Signifikanz * p = 0,05

Die Hochregulierung der gemessenen Chemokine sowie pro- und anti-inflammatorischer Zytokine zu den fri-
hen Zeitpunkten zeigt eine unmittelbare Strahlenreaktion des Lungengewebes, wobei pro-inflammatorische

Zytokine (IL-6, TNF-alpha) herauf- und anti-inflammatorische Zytokine (IL-12) herunterreguliert werden (siehe
Abbildung 3). Die Messung der Genexpressionen von Zellmarkern zeigte allerdings kaum eine Veranderung.
Jedoch wird der Marker CD11bc nach 12 Stunden um das 4fache, nach 24 Stunden um das 6fache und nach
48 Stunden um das 8,4fache hochreguliert. Diese Expression ist auf die in den Lungen bereits vorliegenden
Makrophagen zuriickzuflhren, da keine Vermehrung von Entziindungszellen nachzuweisen war.

Die Messung der Genexpression von Chemokinen und Zellmarkern in der Leber zeigte eine Heraufregulie-
rung weniger Proteine, wie cinc-1 und ICAM-1 in der cranialen Leber (Abbildung 4). Gene von Zytokinen wie
TGF-1beta sind kaum in ihrer Expression verandert und pro-inflammatorische Zytokine wie TNF-alpha sind
herunterreguliert. Dies zeigt, dass der obere Teil der Leber auf der Ebene der Genexpression durch die ioni-
sierende Strahlung nur zum Teil beeinflusst wird. Eine Akut-Phase-Reaktion scheint jedoch auszubleiben. Die
Heraufregulierung der gemessenen Genexpressionen ist vermutlich auf die gewebeansassigen Immunzellen
zurlckzufthren.

Die meisten der gemessenen Expressionen von Genen sind in der caudalen Leber, dem Teil des Organs, wel-
ches nichtim Bestrahlungsfeld liegt, herunterreguliert. Dies ist vermutlich ein indirekter Effekt der Bestrahlung
durch die Wirkung der Produktion von Botenstoffen in der Lunge oder cranialen Leber. Wodurch die Proteine
herunterreguliert werden, ist unklar und muss naher untersucht werden.
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Gi ion von C i in cranialer Leber Genexpression von Chemokinen in caudaler Leber
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Abbildung 4:
Grafische Darstellung der relativen Genexpressionen von Chemokinen und Zellmarkern in cranialer
und caudaler Leber von je 2 Tieren zu verschiedenen Zeitpunkten. Signifikanz * p = 0,05

54 WESTERN BLOT

Abbildung 5 zeigt einen Western Blot mit Gesamtprotein der Lunge und Antikdrpern gegen COX-2, einem
Schlusselenzym in der Prostaglandinsynthese, welches deshalb maRgeblich am Entziindungsgeschehen be-
teiligt ist. Das Enzym wird bei Entziindungen durch Zytokine wie TNF-alpha (Tumornekrosefaktor-alpha) in-
duziert und in Zellen wie Makrophagen und Endothelzellen produziert. Die von diesem Enzym vermittelten
Symptome sind z. B. Fieber und Schmerzen. Die Proteinexpression von COX-2 in der bestrahlten Lunge ist
nach 1 und 6 Stunden geringer als in den entsprechenden Kontrollen. Die folgenden Zeitpunkte zeigen eine
gesteigerte Expression, die vermutlich durch TNF-alpha induziert wurde. Als Vergleich dient das konstitutiv
exprimierte housekeeping-Gen beta-Aktin.

“- [ — --.—- <+— beta-Aktin

Oh 1th 1h 3h 3h 6h 6h 12h 12h 24h 24h 48h 48h

Ko irr. Ko irr. Ko irr. Ko irr. Ko irr. Ko irr.

Abbildung 5:

Western Blot mit spezifischem Antikdrper gegen COX-2 (Cyclooxygenase-2) in der Lunge. 20 ug
Gesamtprotein in jeder Probe. Molekulares Gewicht von COX-2 = ca. 70 kDa; beta-Aktin als house-
keeping-Gen; Ko = unbestrahlte Kontrolltiere, irr. = bestrahlte Tiere. Proteinexpression nach 1 und 6
Stunden bei Kontrollen und bestrahlten Tieren ist hervorgehoben
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6. UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

Lokale Bestrahlung eines Organs kann zu Strahlen- bzw. Entziindungsreaktionen in anderen nicht strahlen-
exponierten Organen und Geweben fuhren. Ziel des Vorhabens war es, akute und langfristige Veranderungen
der Niere und Lunge nach direkter Bestrahlung zu untersuchen, sowie dadurch hervorgerufene indirekte Ver-
anderungen der Leber zu ermitteln, um Uber ein besseres Verstandnis der ausgeldsten Pathomechanismen
in gesundem, bestrahltem und nicht bestrahltem Gewebe Schutzmalinahmen nach Einwirkung ionisierender
Strahlen entwickeln zu kénnen.

Die Einwirkung ionisierender Strahlen auf die Lunge flhrte zu einer Beeinflussung der Genexpression von
pro-inflammatorischen Zytokinen (entzindungsauslésende Botenstoffe), Chemokinen und Genen des Eisen-
stoffwechsels in der Leber. Zytokine kdnnen Reaktionen zwischen Zellen vermitteln, sowie Uber das Blut Re-
aktionen in anderen Geweben bewirken. Der craniale Teil der Leber lag noch am Rande des Bestrahlungs-
feldes, was auch durch Messungen der Genexpression bestatigt wurde, so dass die Ergebnisse hier nicht ein-
deutig dem Bystander-Effekt zugeordnet werden kdnnen. Die Auswirkungen der lokal erhdhten Expression
mancher Gene in der cranialen Leber sind bis jetzt nicht erschlossen, der Stoffwechsel der Leber kdnnte be-
eintrachtigt sein. Die Regulierung einiger Proteine wie die des Eisenstoffwechsels unterliegt individuellen Un-
terschieden und sollte noch naher untersucht werden. Einige Ergebnisse deuten auf einen erhéhten Eisenbe-
darf der Zellen hin.

Die Untersuchungen sollten weiter vertieft werden, um spater, nach einer Verifizierung an Patienten, in die
Risikobewertung im Strahlenschutz und in der Strahlentherapie einflieRen zu kdnnen.
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Thema

Differenzierung von GOA- und EBM-Ziffern, die sich auf rdntgendiagnostische MaRnahmen
verschiedener Korperregionen beziehen (,Sammelpositionen®), im ambulanten Bereich
Subject

Survey to determine the frequency of X-ray diagnostic procedures based on reimbursement
codes without clear allocation to certain body regions (ambulatory sector)

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3607S04496 01.08.2007 01.10.2008 EUR 30.859,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Stadtisches Klinikum Braunschweig gGmbH

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. M. Borowski Dr. E. Nekolla / AG-SG 2.1 Dr. M. Borowski
Dr. E. Nekolla

1. ZIELSETZUNG

Die Patientenschutzrichtlinie 97/43/EURATOM verpflichtet die EURATOM-Mitgliedsstaaten, regelmaRig die

medizinische Strahlenexposition der Bevolkerung zu erfassen. Die regelmaflige Erfassung der Strahlenexpo-
sition ermdglicht es, Trends in der Anwendung ionisierender Strahlung zu erkennen. Dieses kann wiederum

als Basis fur weitergehende Betrachtungen dartber genutzt werden, ob den Grundprinzipien nach Rechtfer-
tigung und Optimierung in erforderlicher Weise nachgekommen wird.

Die Rontgenverordnung tbertragt in § 28 Abs. 9 dem Bundesamt fur Strahlenschutz (BfS) die Aufgabe, re-
gelmafig die Strahlenexposition aus medizinischer Anwendung ionisierender Strahlung in Deutschland zu er-
mitteln. Die Daten werden vom BfS nach einem standardisierten Verfahren erhoben und jahrlich zur kollekti-
ven effektiven Dosis zusammengefasst, die auf die Gesamtbevdlkerung bezogen ist, bzw. zur effektiven Do-
sis pro Kopf. Die wichtigsten Datenquellen fir die Erfassung der Haufigkeit rontgendiagnostischer Ma3nah-
men sind die gesetzlichen Krankenversicherungen (GKV) sowie die privaten Krankenversicherungen (PKV).
Diese erstatten arztliche Aufwendungen - und damit auch die im Zusammenhang des Vorhabens interessie-
renden rontgendiagnostischen Tatigkeiten - auf der Basis von Leistungsziffern. Dem BfS werden mit gewis-
sem zeitlichem Verzug die Haufigkeiten aller fur die Rontgendiagnostik relevanten Leistungen, die von den
GKYV im Jahr erstattet wurden, zur Verfligung gestellt. Von den PKV erhalt das BfS eine Stichprobe.

Arztliche Tatigkeiten korrelieren mit Leistungsziffern der GKV (EBM-Ziffern) sowie der PKV (GOA-Ziffern) mit
einiger Unscharfe. Bei etlichen Leistungsziffern sind Kérperregion und Haufigkeit der Strahlenanwendung ge-
nau festlegt. Bei Kenntnis der mittleren Strahlenexposition je Strahlenanwendung I&sst sich fur diese Leis-
tungsziffern sehr gut der Beitrag zur Kollektivdosis berechnen. Es werden daneben jedoch auch solche Leis-
tungsziffern (Sammelziffern) verwendet, bei denen z. B. die Kérperregion wenig gut bestimmt ist, in der die
Diagnostik stattgefunden hat. Fur diese Leistungsziffern ist eine Berechnung des Beitrags zur Kollektivdosis
teilweise nur mit grofRer Unsicherheit moglich.

An diesem Problem setzte das Vorhaben 3607504496 an. Es war das Ziel des Vorhabens, bei GOA- bzw.
EBM-Sammelziffern diejenigen Korperregionen in ihrer relativen Haufigkeit zu ermitteln, bei denen eine ront-
gendiagnostische Untersuchung erfolgt ist. Bei einigen Leistungsziffern ist der réntgendiagnostische Anteil
der Leistung fakultativ (z. B. bei Koloskopien). Fir diese Ziffern war der Anteil an Leistungen zu ermitteln, bei
denen Rontgendiagnostik durchgefiihrt wird. Es wurden ausschlieBlich Leistungen der ambulanten Patienten-
versorgung betrachtet. Das UFOPLAN-Vorhaben St.Sch. 4326 hatte eine vergleichbare Zielstellung fir den
Bereich stationarer Patienten.

Die Leistungskataloge der GKV und PKV sind einer standigen Weiterentwicklung unterworfen. Das Vorhaben
bezog sich primar auf die Ziffern aus dem Abrechnungszeitraum vor dem 01. Januar 2005.

2. EINZELZIELSETZUNG

Das Vorhaben besteht aus drei aufeinander aufbauenden Teilprojekten.
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21 ERFASSUNG ALLER RELEVANTEN LEISTUNGSZIFFERN

Im ersten Teilprojekt sollten fiir die in 2004 giiltigen EBM- und GOA-Kataloge die Leistungsziffern ermittelt
werden, die im Sinne der Zielstellung des Projektes nicht eindeutig sind.

Bei den so erfassten Leistungsziffern waren diejenigen, die entweder in vernachlassigbarer Haufigkeit er-
bracht werden oder deren Eindeutigkeit bei Beachtung arztlicher Leitlinien gewahrleistet ist, zu ermitteln und
auszuschlielRen.

2.2 ERSTELLUNG EINES STICHPROBENPLANS ZUR BEANTWORTUNG DER FRAGEN AUS
ZIELSETZUNG 2.1, DER DIE REPRASENTATIVITAT DER STICHPROBE SICHERSTELLT

Die Fragestellung dieses UFOPLAN-Vorhabens sollte fiir den Bereich ambulant tatiger Arzte durch eine Stich-
probe beantwortet werden, die als reprasentativ fiir die Gesamtheit der ambulant titigen Arzte anzusehen ist.

Im zweiten Teilprojekt wurde ein Stichprobenplan aufgestellt, der es ermdglicht, ausreichende Daten zur Be-
antwortung der Fragestellung des Vorhabens zu sammeln. Dabei war insbesondere zu bertcksichtigen, dass
viele im Sinne der Fragestellung relevante Leistungsziffern von unterschiedlichen arztlichen Fachgruppen ab-
gerechnet werden kdnnen. Die Arztgruppen behandeln dabei teilweise ganzlich unterschiedliche Fragestel-
lungen. Somit kann es sein, dass unterschiedliche Arztgruppen unter der gleichen Leistungsziffer Kérperre-
gionen in ganzlich unterschiedlicher relativer Gewichtung untersuchen. Zudem ist ein Unterschied im diag-
nostischen Vorgehen zwischen ermachtigten und niedergelassenen Arzten denkbar.

2.3 DURCHEUHRUNG DER STICHPROBENERHEBUNG UND DATENANALYSE NEBST FEHLER-
ABSCHATZUNG

Im dritten Teilprojekt sollte eine ausreichend groRe Stichprobe durchgefuhrt werden, um die Fragestellung
des Vorhabens ausreichend genau zu beantworten.

Neben der Stichprobenerhebung fiel in dieses Teilprojekt die Analyse der Daten sowie eine Abschatzung der
Unsicherheit der Resultate.

3. METHODIK
31 ERFASSUNG ALLER RELEVANTEN EBM- UND GOA-ZIFFERN

Die relevanten Leistungsziffern wurden auf Basis einer Fachanalyse der in 2004 gultigen Leistungskataloge
von EBM und GOA festgelegt.

3.2 ERSTELLUNG EINES STICHPROBENPLANS, DER DIE REPRASENTATIVITAT DER STICH-
PROBE SICHERSTELLT

Der Stichprobenplan wurde auf Basis von Fachannahmen Uber die zeitliche Entwicklung des Untersuchungs-
verhaltens sowie einer Analyse der Haufigkeitsverteilung abgerechneter Leistungsziffern aus dem Gebiet der
Kassenarztlichen Vereinigung Niedersachsen fir 2004 erstellt.

3.3 DURCHEUHRUNG DER STICHPROBENERHEBUNG UND DATENANALYSE NEBST FEHLER-
ABSCHATZUNG

Die Erhebung wurde als geschichtete Stichprobe durchgefihrt. Die Datenerhebung erfolgte durch strukturier-
te und halbstrukturierte Interviews sowie durch Erhebung mittels versandter Fragebogen.

Die Unsicherheit o, mit welcher relativen Haufigkeit eine Untersuchung, die Uber eine Leistungsziffer liquidiert
wird, in einer Korperregion durchgefthrt wird, wurde auf Basis der Anzahl N an Untersuchungen in der Kor-
perregion als JN abgeschatzt.

4. DURCHFUHRUNG

41 ERFASSUNG ALLER RELEVANTEN EBM- UND GOA-ZIFFERN

Aus den in 2004 giiltigen EBM- und GOA-Katalogen wurden anhand der jeweiligen Leistungsbeschreibungen
diejenigen Leistungsziffern selektiert, die im Sinne der Fragestellung des Vorhabens relevant sind. Dieses
sind Leistungsziffern, bei denen der Ort der rontgendiagnostischen Untersuchung oder die Art der Untersu-
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chung nicht eindeutig ist. Darlber hinaus wurden Leistungsziffern selektiert, bei denen die Anwendung ioni-
sierender Strahlung fakultativ ist, z. B. bei der Durchflihrung von Koloskopien.

Die Selektionskriterien werden von 49 Leistungsziffern aus dem EBM-Katalog sowie von 64 Leistungsziffern
aus dem GOA-Katalog erfiillt. Von den potenziell relevanten Leistungsziffern wurden nur diejenigen beriick-
sichtigt, bei denen der Unsicherheitsbereich einen relevanten Einfluss auf die effektive Dosis hat, z. B. dadurch,
dass bei einer Leistungsziffer das Rontgen der Schulter oder der Hiufte mdglich ist. Leistungsziffern mit einem
vernachlassigbaren Beitrag zur effektiven Dosis oder zu geringem Aufkommen wurden nicht berlcksichtigt.
Letztlich wurden in Summe 78 Leistungsziffern auf Grund der Fragestellung des Vorhabens berucksichtigt.

4.2 ERSTELLUNG EINES STICHPROBENPLANS, DER DIE REPRASENTATIVITAT DER STICH-
PROBE SICHERSTELLT

Im Sinne der Zielstellung des Vorhabens war fir den Zeitraum vor 2005 zu ermitteln, mit welcher relativen
Haufigkeit einzelne Kdrperregionen bei der Abrechnung einer Leistungsziffer rontgendiagnostisch untersucht
wurden. Eine retrospektive Erhebung der Daten anhand der Rontgendokumentation ist an einem ausreichend
groRRen Kollektiv praktisch nicht mdglich. Dieses ist nach Einschatzung des Projektteams jedoch auch nicht
zwingend notwendig, wenn einige Basisannahmen als gultig anzusehen sind:
- Es wird vorausgesetzt, dass sich die bei der Abrechnung von Leistungsziffern erbrachten Leistun-
gen zwischen 2004 und 2008 nicht wesentlich geéndert haben.

- Es wird vorausgesetzt, dass sich die Krankheitsbilder und das Untersuchungsverhalten zwischen
2004 und 2008 nicht wesentlich geéndert haben.

- Es wird vorausgesetzt, dass ein Arzt diejenige Leistungsziffer abrechnet, die korrekterweise einer
Leistung zuzuordnen ist.

Die obigen Annahmen wurden fur die Erhebung als gegeben vorausgesetzt. Es war damit méglich, von aktu-
ellem arztlichem Vorgehen auf das Vorgehen im Zeitraum vor 2005 zu schlieen. Die Erhebung war fur alle
arztlichen Fachgruppen getrennt durchzufiihren. Danach waren die Resultate fiir die einzelnen arztlichen
Fachgruppen zusammenzufihren, wobei die relative Haufigkeit, mit der eine arztliche Fachgruppe eine kon-
krete Leistungsziffer abrechnet, bekannt sein muss.

Die Haufigkeit, mit der Fachgruppen unterschiedliche Leistungsziffern im fur die Erhebung relevanten Zeitraum
abrechneten, wurde anhand von Abrechnungsdaten aus dem ambulanten kassenarztlichen Bereich aus dem
Jahr 2004 ermittelt. Innerhalb der Stichprobe wurden gemaR Plan fir jede Leistungsziffer diejenigen Fachgrup-
pen bertcksichtigt, die die groRten Anteile an der Leistungserbringung haben und in Summe mehr als 95% der
Leistungen erbringen. Die verbleibenden Fachgruppen wurden nicht in der Stichprobe berucksichtigt.

Die relative Haufigkeit, mit der Leistungen im privatarztlichen Bereich erbracht werden, ist nicht bekannt. Es
wurde bei der Datenanalyse angenommen, dass diese gleich der Verteilung im kassenarztlichen Bereich ist.

4.3 DURCHEUHRUNG DER STICHPROBENERHEBUNG UND DATENANALYSE NEBST FEHLER-
ABSCHATZUNG

Fur die betrachteten Sammelziffern wurden diejenigen Korperregionen, in denen fachlich sinnvoll eine rént-
gendiagnostische Untersuchung durchgefuhrt werden kann durch eine Fachanalyse fir die jeweils relevanten
Fachgruppen ermittelt. Die Sammlung an Leistungsziffern und zugehdrigen Kérperregionen wurden in einem
Master-Erhebungsbogen bertcksichtigt. Aus dem Master-Erhebungsbogen wurden individuell Erhebungsb6-
gen fur unterschiedliche Arztgruppen erstellt. Dabei wurden die Resultate aus 4.2 Uber die arztlichen Fach-
gruppen bertcksichtigt, die in relevantem Umfang eine Leistungsziffer abrechnen.

Die Datenerhebung erfolgte im Wesentlichen auf drei Weisen:
- Es wurden strukturierte Fragebdgen fir die unterschiedlichen Facharztgruppen erstellt und ver-
sandt sowie Uber diverse Zentren im Rahmen von Strahlenschutzkursen verteilt.

- Fur einige Leistungsziffern lassen sich die bendtigten Informationen Gber den Unsicherheitsraum
auf der Basis von Daten beschaffen, die arztliche Stellen im Rahmen ihrer regelmaRigen Uberprii-
fungen erhalten. Diese Informationen wurden genutzt.

- Viele Informationen wurden auf der Basis von strukturierten sowie teilstrukturierten Interviews mit
Arzten unterschiedlicher Fachgruppen erhalten.

Die Analyse der Abrechnungsdaten aus dem kassenarztlichen Bereich zeigten, dass bei etlichen Leistungs-
ziffern mehr als 80% der Leistungen im Raum Niedersachsen von weniger als sechs Arzten bzw. Praxen ab-
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Die Analyse der Daten erfolgte unter Berticksichtigung der relativen Haufigkeit, mit der die unterschiedlichen
Arztgruppen Leistungen einer Leistungsziffer abrechnen, als geschichtete Stichprobe.

5. ERGEBNISSE

Es zeigte sich vor allen fachlich inhaltlichen Resultaten, dass bei vielen arztlichen Fachgruppen eine nur sehr
begrenzte Bereitschaft zur Herausgabe der bendtigten Daten besteht. Als Grund wurden ein ohnehin schon
UbermaRig hoher Dokumentationsaufwand sowie Datenschutzgrinde genannt. Es scheint fraglich, ob eine
Studie wie die vorliegende in Zukunft in gleicher Form sinnvoll durchzuflhren sein wird.

In Summe konnten fur alle als relevant angesehenen Leistungsziffern Informationen Gber die bestehenden
Unsicherheitsbereiche in ausreichendem Umfang erhoben werden. Die Unsicherheit der Resultate ist von we-
nigen Ausnahmen abgesehen kleiner als 5%. Bei einigen Leistungsziffern ergab sich ein tUber alle berlcksich-
tigten arztlichen Fachgruppen (FG) einheitliches Bild, wie z. B. bei der EBM-Ziffer 5053 (Brustorgan-Uber-
sichtsaufnahmen (siehe Tabelle 1):

Tabelle 1:
Relative Haufigkeit (P) und zugehdrige Unsicherheit (S) fir die EBM-Ziffer 5053:
Brustorgan-Ubersichtsaufnahme in ein oder zwei Ebenen (Eb) ggf. mit Durchleuchtung (DL)

FG-Nr. rel. Anteil | Anzahl Anzahl 1 |Anzahl2 JP(1Eb+ [P(2Eb) |S(1Eb+ |S(2Eb)
[%] Unters. Eb+DL |Eb DL) DL)
19 3,86 1609 50 1559 0,03 0,97 0,00 0,03
21 1,96 546 0 546 0,00 1,00 0,00 0,06
22 10,48 462 0 462 0,00 1,00 0,00 0,07
29 26,62 601 0 601 0,00 1,00 0,00 0,06
53 51,75 3698 0 3698 0,00 1,00 0,00 0,02
54 5,49 500 0 500 0,00 1,00 0,00 0,06
76 1,34 4445 0 4445 0,00 1,00 0,00 0,02
90 14,47 857 0 857 0,00 1,00 0,00 0,05
gesamt 95,97 0,00 1,00 0,00 0,02

19: Hausérztliche Internisten; 21: Ermachtigte Internisten; 22: Kardiologen; 29: Lungenarzte / Pneumologen; 53: Radiologen; 54:
ermachtigte Radiologen; 76: Nichtkassenarzte im Notfall-/Bereitschaftsdienst; 90: Facharztliche Internisten

Bei zahlreichen Leistungsziffern unterscheidet sich die Zuordnung der rontgendiagnostischen Leistung zu ei-
ner Korperregion jedoch deutlich zwischen unterschiedlichen arztlichen Fachgruppen, z. B. bei der EBM-Zif-
fer 5022 (Teile des Schultergurtels oder Beckens):

Tabelle 2:
Relative Haufigkeit (P) und zugehdrige Unsicherheit (S) fir die EBM-Ziffer 5022: Untersuchung von
Teilen des Schultergiirtels oder Beckens

FG-Nr. rel. Anteil | Anzahl Anzahl Anzahl P P S S
[%] Unters. Schulter |Becken [(Schulter) | (Becken) f(Schulter) | (Becken)

7 20,27 3489 3328 161 0,95 0,05 0,02 0,00
8 3,27 482 347 135 0,72 0,28 0,05 0,03
44 53,58 8583 7709 874 0,90 0,10 0,01 0,00
53 10,51 1489 1180 309 0,79 0,21 0,03 0,01
54 2,12 872 824 48 0,94 0,06 0,05 0,01
76 5,45 2245 2219 26 0,99 0,01 0,03 0,00
gesamt |95,20 0,92 0,08 0,01 0,00

7: Chirurgen; 8: Ermachtigte Chirurgen; 44: Orthopaden; 53: Radiologen; 54: erméachtigte Radiologen; 76: Nichtkassenarzte im
Notfall-/Bereitschaftsdienst
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Bei diesen Leistungsziffern ist der Mittelwert stark von der relativen Haufigkeit abhangig, mit der unterschied-
liche arztliche Fachgruppen Leistungen erbringen. Sollte sich etwas an dieser relativen Haufigkeit der Leis-
tungserbringung andern, wird sich das Ergebnis zukinftig deutlich &ndern.

Grundsatzlich scheint die genutzte Herangehensweise so robust, dass auf Basis der Daten eine Abschatzung
der Verteilungen auch fur andere Kataloge von Leistungsziffern, z. B. EBM2000plus, moglich ist.

6. UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

Durch Artikel 12 der Richtlinie 97/43/Euratom (PatSchRL) ist die Bundesregierung verpflichtet, Daten zur
Strahlenexposition der Bevdlkerung und relevanter Bezugsgruppen durch medizinische Expositionen zu er-
heben. Durch § 28 Abs. 9 Réntgenverordnung wird das BfS beauftragt, die medizinische Strahlenexposition
der Bevolkerung regelmafig zu ermitteln und zu bewerten.

Die Erfassung der Strahlenexposition der Bevdlkerung durch medizinische MalRnahmen ist aus strahlenhygi-
enischer Sicht unabdingbare Grundlage fur politische Entscheidungen auf dem Gebiet des Strahlenschutzes
und der Gesundheitsvorsorge. Das Vorhaben komplementiert die vom BfS regelméaRig durchgefuhrten Erhe-
bungen und Bewertungen zur medizinischen Strahlenexposition. Dadurch wird die Basis fir Entscheidungen
und MalBnahmen zur Reduzierung der medizinischen Strahlenexposition der Bevdlkerung sowie die Aus-
gangslage fur die Berichterstattung an die Vereinten Nationen (UNSCEAR-Bericht) verbessert.
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Thema

Klarung technischer und rechtlicher Fragestellungen bei der Beseitigung radioaktiv kontaminierter
Abfalle landwirtschaftlicher Produkte nach Ereignissen mit nicht unerheblichen radiologischen
Konsequenzen

Subject

Clarification of technical and legal questions concerning the disposal of radioactive contaminated
agricultural products following events with significant radiological consequences

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
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1. ZIELSETZUNG

Ziel des Vorhabens war es, die fachlichen Anforderungen an eine rechtliche Regelung flr eine geordnete Be-
seitigung groRer Mengen radioaktiv kontaminierter Abfélle aus dem landwirtschaftlichen Bereich zu definieren
und einen ersten Regelungsentwurf fur eine Eilverordnung vorzuschlagen, die eine rasche und sichere Be-
seitigung der Abfalle auf verschiedenen Wegen rechtlich ermdglicht.

2. EINZELZIELSETZUNG

Das Forschungsvorhaben war in vier Arbeitspakete unterteilt:

21 BESTANDSAUFNAHME

Ziele waren eine Bestandsaufnahme zu den qualitativen und quantitativen Stoffstromen, eine Konkretisierung
von Verdrangungssituationen in der Entsorgungswirtschaft sowie die Analyse und Darstellung der gegenwar-
tigen Rechtslage.

2.2 UNTERSUCHUNG AUSGEWAHLTER ENTSORGUNGSWEGE

Ziel war die Untersuchung ausgewahlter Entsorgungswege. Dazu wurden die physikalisch/technischen An-
forderungen an das zu beseitigende Produkt fur jede Beseitigungsart zusammengestellt. Radiologische As-
pekte, insbesondere das Verhalten und der Verbleib radioaktiver Stoffe bei der Verbrennung und anderen
Entsorgungsarten, wurden einbezogen. Auf der Grundlage dieser Ergebnisse waren die technischen Anfor-
derungen an Anlagen und Verfahren zur Beseitigung radioaktiv kontaminierter, landwirtschaftlicher Produkte
zu definieren.

2.3 ERSTELLUNG EINES ZUSAMMENFASSENDEN BERICHTS FUR DIE BETRACHTETEN ENT-
SORGUNGSPFADE

Im Rahmen des dritten Arbeitspaketes sollten die Ergebnisse aus 2.1 und 2.2 zusammenfassend dargestellt
werden. Das Verhalten und der Verbleib der radioaktiven Stoffe wurden ebenso dargestellt wie die techni-
schen Anforderungen. Hergeleitete Anforderungen an den Regelungsbedarf wurden konkretisiert.

24 ENTWURF EINER EILVERORDNUNG

Ziel war, fur die bei Untersuchung der Entsorgungswege gefundenen sinnvollen Entsorgungsoptionen einen
Vorschlag fur eine Eilverordnung zu erarbeiten, die deren Anwendung im Bedarfsfall ermdglicht.
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3.  METHODIK

Die Zusammenstellung der Ergebnisse erfolgte durch Auswertung von Fachliteratur, der diesbezlglichen
Rechtsvorschriften und der Ergebnisse fachbezogener Gremien und Arbeitsgruppen. Vertiefende Darstellun-
gen wurden durch Zuarbeiten von Experten der Abfallwirtschaft erarbeitet.

Die Darstellung der Ergebnisse erfolgte in drei Zwischenberichten und einem abschlieRendem Gesamtbe-
richt. In regelmaRigen Abstanden wurde in Beratungen mit dem Forschungsthemenbegleiter sowie dem BMU
der Stand der Arbeiten dargelegt und das weitere Vorgehen besprochen.

4. DURCHFUHRUNG

Im ersten Projektgesprach am 15.04.2008, an dem auch das BMU vertreten war, wurden offene Fragen zum
Inhalt des Projekts geklart. Ziel des zweiten Projektgespraches am 31.10.2008 war die Klarung rechtlicher
Fragen, die nach dem ersten Zwischenbericht aufgetreten waren. Zur Vertiefung der Rechtsproblematik im
Abfallbereich fand am 17.11.2008 ein ergdnzendes Gesprach statt. Anschlielend wurde der zweite Zwi-
schenbericht mit Ausarbeitungen zu bestimmten Entsorgungswegen vorgelegt, Mitte 2009 der dritte Zwi-
schenbericht mit Ausarbeitungen zu allen zu betrachtenden Entsorgungswegen einschlie3lich rechtlicher
Randbedingungen. Im Entwurf des Abschlussberichts wurde Ende 2009 ein Vorschlag fur eine Eilverordnung
formuliert, der im weiteren Verlauf mit BfS und BMU diskutiert wurde.

5. ERGEBNISSE
5.1 UNFALLSZENARIO, ZU ENTSORGENDE MASSEN UND ENTSORGUNGSWEGE

Zunachst wurde ein Unfallszenario definiert, das den weiteren Untersuchungen zu Grunde gelegt wurde. Es
wurde von einem Kernschmelzen mit frihem Containmentversagen ausgegangen, um moglichst ungtinstige
Randbedingungen fir die weiteren Untersuchungen zu erreichen. Es ergaben sich die maximal als zu entsor-
gend anzusetzenden Mengen, die in Tabelle 1 aufgelistet sind. Abbildung 1 zeigt die untersuchten Entsor-
gungswege im Uberblick.

Tabelle 1:

Masse der maximal zu entsorgenden landwirtschaftlichen Produkte

Produkt zu entsorgende Masse in Mg

Milch 1.700.000
Fleisch 550.000
Blattgemuse 310.000
Fruchtgemise 90.000
Wurzelgemuse 185.000
Kartoffeln 3.400.000
Riben 8.000.000
Olfriichte 1.250.000
Getreide mit Halm 31.000.000
Silomais 11.500.000
andere Futterpflanzen (Gras, Klee, Luzerne usw.) 1.150.000
Weintrauben 620.000
Obst 620.000
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Abbildung 1:
Uberblick Giber die zu untersuchenden Entsorgungswege

Die in Deutschland zur Verfigung stehenden Kapazitaten fur diese Entsorgungswege wurden untersucht und
dabei wurde auch die Verdréangungssituation diskutiert. Zur Uberbriickung von Engpéssen kommt die Zwi-
schenlagerung von landwirtschaftlichen Produkten in Frage, insbesondere die landwirtschaftliche Zwischen-
lagerung von Ernteprodukten, die Zwischenlagerung von Ernteprodukten auf Deponiestandorten sowie die
Zwischenlagerung von Milch in Behaltern fir Gille beim Erzeuger.

5.2 SCHLUSSFOLGERUNGEN ZU DEN UNTERSUCHTEN ENTSORGUNGSWEGEN

Das Ausbringen und das Unterpfligen stellen die Entsorgungsoptionen dar, bei denen keine grundsatzlichen
Kapazitatsengpasse bestehen, und die in geringstem Umfang besondere Anforderungen im Hinblick auf In-
frastruktur, Logistik und technische Durchfihrbarkeit stellen. Auch unter radiologischen Gesichtspunkten las-
sen diese Entsorgungswege Vorteile erwarten. Fir die landwirtschaftliche Kompostierung und Tierkdrperbe-
seitigung bestehen ebenfalls keine Kapazitatsengpasse, wohl aber fur die biologische Behandlung durch
Kompostierung in Anlagen und fir die Vergarung. Besondere Anforderungen im Hinblick auf Infrastruktur, Lo-
gistik und technische Durchfuhrbarkeit stellen diese vier Entsorgungswege nicht. Radiologische Einschran-
kungen kénnen sich durch Anreicherungsprozesse ergeben.

Technisch und infrastrukturell eingeschrankte Entsorgungsoptionen sind die mechanisch-biologische Abfall-
behandlung, das Vergraben von Tierkdrpern, die Verbrennung, die Deponierung und die Verklappung. Insbe-
sondere bei der Verbrennung kommt es zu Anreicherungsprozessen in Riickstanden, die zu radiologisch be-
dingten Einschréankungen fihren kdnnen. Bei einem Verklappen von kontaminierter Milch kénnte nicht auf be-
stehende logistische Systeme zurtickgegriffen werden.

Zur Zwischenlagerung kénnen auf landwirtschaftlichen Flachen voriibergehend ,Feldrandzwischenlager” ein-
gerichtet werden. Eine weitere Option der Zwischenlagerung ist die Einrichtung von Zwischenlagern auf De-
ponien. Fur die Zwischenlagerung von Milch zum Ausbringen oder Vergaren stehen die Gullebehalter der Er-
zeuger zur Verfuigung.
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Aus rechtlicher Sicht ist fir die einzelnen Entsorgungswege insgesamt festzustellen, dass

- flr einen Entsorgungsweg neben den Regelungen zur konventionellen Abfallentsorgung auch bereits
Regelungen im Hinblick auf eine radioaktive Kontamination adressiert werden (Verklappung auf See),

- fur einige Entsorgungswege umfangreiche Regelungen im Hinblick auf die konventionelle Abfallentsor-
gung bestehen, aber der Umgang mit radioaktiv kontaminierten Stoffen nicht adressiert wird (Verbren-
nung von tierischen Abfallen, Separieren von Tierkdrpern, Vergraben von Tierkdrpern, Verbrennung von
pflanzlichen Abfallen, Deponierung, Kompostierung, Vergarung und MBA (Mechanisch-biologische Auf-
bereitung)),

- fur einige Entsorgungswege die Regelungen luckenhaft und zudem auf der Ebene der Bundeslander
unterschiedlich ausgestaltet sind, dies gilt fir den konventionellen und den radioaktiven Bereich (Ausbrin-
gen und Unterpfligen organischer Materialien).

TB 05
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Es ist weiterhin festzustellen, dass

- bei der Verklappung, bei welcher der Umgang mit radioaktiven Stoffen bisher noch adressiert wird, auf
Grund internationaler Abkommen keine Erganzungen im nationalen Alleingang vorgenommen werden
kénnen; im Ubrigen die Tendenz besteht, die Verklappung radioaktiver Stoffe zu untersagen,

- indenjenigen Regelungsbereichen, in denen die konventionelle Abfallentsorgung umfassend geregelt ist,
ein gutes Regelungsfundament fir punktuelle Erganzungen besteht,

- die Festlegung von Schwellenwerten empfehlenswert ist, um Rechtssicherheit Gber eine unterschiedliche
Vorgehensweise bei der Entsorgung zu gewahrleisten,

- bei der Mehrheit der Entsorgungswege ein Anlagenzwang besteht, die Entsorgung, sei es Verwertung
oder Beseitigung, also nur in entsprechend daflir vorgesehenen Anlagen durchgefihrt werden kann. Dies
bedeutet gleichzeitig, dass anlagenbezogene Anforderungen beachtet werden mussen, die Gegenstand
einer immissionsschutzrechtlichen Genehmigung sind. Diese Anforderungen missen beim Umgang mit
kontaminierten Stoffen unter Umstanden erganzt und anlagenspezifisch ausgestaltet werden, dann ist
eine Genehmigungsanderung vorzunehmen.

Diejenigen Entsorgungswege, die keinem Anlagenzwang unterliegen, da sie gerade Ausnahmen vom Anla-
genzwang darstellen sollen (Ausbringen und Unterpfligen organischer Materialien sowie Vergraben tierischer
Nebenprodukte), weisen an dieser Stelle einen Vorteil auf, da sie mangels Anderungsaufwand schneller ein-
gesetzt werden kdnnten.

5.3 OFFENE NICHT-RECHTLICHE FRAGEN

Bei der Bearbeitung des Forschungsvorhabens haben sich verschiedene offene Fragen ergeben, die derzeit
nicht geklart sind, jedoch fir die Durchfihrung von MalRnahmen zur Entsorgung landwirtschaftlicher Produkte
relevant sein kénnen. Identifiziert wurden vor allem offene Fragen in Zusammenhang mit dem finanziellen
Aufwand der Entsorgung sowie der Akzeptanz.

54 GRUNDLAGEN UND STRUKTUR EINER EILVERORDNUNG

Im Forschungsvorhaben wurden die folgenden Regelungsschwerpunkte diskutiert:

- Sachlicher und persénlicher Anwendungsbereich,

- Konzeption von Schwellenwerten nach StrVG (Dosis- und Kontaminationswerte),

- Berucksichtigung der Entsorgungsoptionen (aul3er den nicht weiter in Betracht zu ziehenden Optionen
Verklappung und Vergraben von Tierkdrpern) mit Unterscheidung von den Verwertungs- und den Beseiti-
gungspfaden,

- Zwischenlagerung von Ernteprodukten,

- Regelung der Zustandigkeiten und Kompetenzen im Rahmen der Bundesauftragsverwaltung.

Es wurde ein Formulierungsvorschlag fiir eine ,Verordnung zur Entsorgung der durch ein Ereignis mit mogli-
chen nicht unerheblichen radiologischen Auswirkungen radioaktiv kontaminierten landwirtschaftlichen Er-
zeugnisse (Eilverordnung)“ entworfen. Dieser Vorschlag gliedert sich in funf Abschnitte: Allgemeine Regelun-
gen (Abschnitt 1), Schwellenwerte (Abschnitt 2), Entsorgungsoptionen (Abschnitt 3), Zwischenlagerung (Ab-
schnitt 4) und sonstige Bestimmungen (Abschnitt 5) und drei Anhange. Die oben genannten Regelungs-
schwerpunkte sind darin abgearbeitet.
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5.5 AUSSTEHENDER UNTERSUCHUNGSBEDARF

Als weiterer Untersuchungsbedarf, der nicht mehr im Rahmen des Forschungsvorhabens zu bearbeiten war,
wurde insbesondere die Problematik der Aufkonzentrierung von radioaktiven Stoffen bei Bearbeitungsprozes-
sen identifiziert. Die Aufkonzentrierung kann im Einzelfall Aktivitatswerte erreichen, die es notwendig machen,
die Ruckstéande gesondert zu beseitigen, insbesondere bei der Verbrennung. Es missen die Voraussetzun-
gen geprift werden, die eine Entscheidung dartber zulassen, inwieweit eine Beseitigung der Ruckstande im
Rahmen der Eilverordnung erfolgen kann oder ob eine Offnungsklausel fiir die Beseitigung nach Atomgesetz
(Endlagerung) angezeigt ist.

6. UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

Am 19.01.2010 fand ein abschlieRendes Projektgesprach zum Forschungsvorhaben statt. Hier wurde der Ab-
schlussbericht mit kleinen redaktionellen Anderungen abgenommen und das weitere Vorgehen besprochen.
An dem Gesprach nahmen Vertreter des BMU und des BfS teil.

Der Abschlussbericht zum Forschungsvorhaben soll in Gremien des BMU vorgestellt und diskutiert werden.
Zunachst wird der Bericht auf einer der folgenden Sitzungen des Ausschusses Notfallschutz der SSK vorge-
stellt.

Das BMU wird den Vorschlag fir die Eilverordnung (Schubladenverordnung zur Beseitigung radioaktiv kon-
taminierter Abfalle im Falle eines Ereignisses mit nicht unerheblichen radiologischen Konsequenzen im In-
oder Ausland) sowie die Moglichkeit deren Umsetzung, evt. in Zusammenarbeit mit anderen Ministerien, pru-
fen.

Das Konzept der Eilverordnung basiert auf der Vorgabe von Schwellenwerten, deren notwendige Konzeption
durch das StrVG vorgegeben ist. Ohne diese Werte ist die Verabschiedung einer Eilverordnung nicht méglich.
Deshalb ist es notwendig, im nachsten Schritt die Konzeption der Schwellenwerte voranzubringen.
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Thema
Katalog von Ubungsszenarien und eine Ubungsdokumentation fiir behérdliche Notfallschutzorganisationen

Subject

Catalogue of exercise scenarios and an exercise documentation for emergency response authorities
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1. ZIELSETZUNG

Das Ziel des Vorhabens war die Erarbeitung von geeigneten Ubungsszenarien und Ubungsdokumentation fiir
das Training der behordlichen Notfallorganisationen auf dem Gebiet des radiologischen Notfallschutzes. Auf
der Grundlage der Ergebnisse vorliegender Untersuchungen zu Unfallabldufen am Beispiel von zwei Refe-
renzanlagen mit Druckwasser (DWR)- und Siedewasserreaktor (SWR) wurde im Rahmen des Vorhabens ein
Szenarienkatalog erarbeitet. Einen bedeutenden Trainings-Schwerpunkt bildete die fachiubergreifende Zu-
sammenarbeit der beteiligten Notfallstabseinheiten. Die bisherige Ubungspraxis der Notfallschutzorganisati-
on des Bundes (BMU / BfS) soll hierdurch optimiert und weiter entwickelt werden.

2. EINZELZIELSETZUNG

Im Rahmen des Vorhabens wurde exemplarisch fiir je eine DWR- und SWR-Anlage ein Katalog mit Ubungs-
szenarien und Vorschlagen fiir eine entsprechende Ubungsdokumentation fiir Notfallschutziibungen der
BMU / BfS-Notfallorganisation erarbeitet und mit entsprechenden Ubungsdokumenten als Ubungs-Handbuch
vorgelegt. Darin sind Vorschlage zu folgenden Aspekten enthalten:

- Ubungsszenarien fiir beide Referenzanlagen, die das gesamte Meldespektrum zeitabhangig vom jeweili-
gen Ereignisverlauf abdecken,

- Zusammenstellung von Unterlagen zur Ubungsdokumentation fiir die Planung, Durchfiihrung und Aus-
wertung behdrdlicher Notfallschutziibungen,

- Hinweise fiir eine praktische Anwendung vorgeschlagener Szenarien und deren Ubertragbarkeit auf
andere Standorte kerntechnischer Anlagen, Einsatz der Ubungsdokumentation und Empfehlungen zu
einer effizienteren Organisation behérdlicher Ubungen.

Unter Verwendung des erarbeiteten Szenarienkatalogs und der entsprechenden Ubungsdokumente wurde
eine Notfallibung der behdrdlichen Notfallorganisationen (BMU / BfS) am Beispiel einer Referenzanlage vor-
bereitet, durchgefiihrt und in einem gesonderten Ubungsbericht ausgewertet. Weiterhin wurden Ergebnisse
einer Auswertung nationaler und internationaler behérdlicher Ubungspraxis mit daraus resultierenden rele-
vanten Empfehlungen dokumentiert.

3.  METHODIK

Die Konzeption der Ubungsszenarien basiert auf der Grundlage der Ergebnisse vorliegender Sicherheitsana-
lysen zu Ablaufen von kerntechnischen Unfallen. Die Quelltermermittlung stitzt sich auf bestehende Unfall-
ablaufsimulationen mit dem integralen Rechenprogramm MELCOR. Dartber hinaus werden u. a. mittels der
MELCOR-Simulationsergebnisse die fiir die Ubungsszenarien relevanten Informationen iiber den Anlagenzu-
stand bereitgestellt. Die Ermittlung der potenziellen radiologischen Konsequenzen stitzt sich auf Berechnun-
gen der Strahlenexposition und Kontamination mit dem Entscheidungshilfesystem RODOS (realtime online
decision support system). Meldungen aus der Anlage und weitere relevante Informationsflisse an die Notfall-
organisation wurden auf Basis bestehender Erfahrungen und Ubungspraxis simuliert.
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Die Gestaltung der Ubungsszenarien und die Vorbereitung, Durchfiihrung und Auswertung einer Ubung er-
folgten unter Berticksichtigung internationaler Vorgaben sowie von Erkenntnissen aus der nationalen und in-
ternationalen Ubungspraxis.

4. DURCHFUHRUNG

Das Vorhaben ist in die Arbeitspakete ,Katalog Ubungsszenarien“, sInternationale Vorgehensweisen bei der
behérdlichen Ubungspraxis auf dem Gebiet des Notfallschutzes® und ,Vorbereitung, Durchfiihrung und Aus-
wertung einer Notfallubung® gegliedert. Diese Arbeitspakete sind wie folgt untergliedert:

1. Katalog Ubungsszenarien:
- Anlagenzustande, Freisetzungen,

- Radiologische Auswirkungen und Gegenmafinahmen,
- Vorgaben fur die Notfallorganisation,

- Vorschlage Ubungsdokumentation,

- Ubertragbarkeit auf andere Standorte,

- Empfehlungen fiir behérdliche Ubungen.

2. Internationale Vorgehensweisen:
- Internationales Regelwerk,

- Internationale Praxis,
- Ableitung von Empfehlungen.

3. Notfallschutzliibung:
- Vorbereitung,

- Durchflihrung,
- Auswertung und Ableitung von Empfehlungen.

5. ERGEBNISSE
51 KATALOG UBUNGSSZENARIEN

Im Arbeitspaket 1 wurden zunachst jeweils drei Szenarien fir DWR und SWR mit Verlaufen der anlagentech-
nischen Parameter und Freisetzungsverlaufen erarbeitet. Auf Basis der Ergebnisse wurde speziell fur die Be-
lange der vorzubereitenden BMU/BfS-Ubung im AP 3 zusétzlich das Szenario DWR 1a konzipiert. Es wurden
fur alle Szenarien eine Grob- und eine Detailanalyse der radiologischen Auswirkungen durchgefihrt. Die Er-
gebnisse der Szenarienberechnungen wurden umfassend dokumentiert. Die fiir eine Ubung erforderlichen
Vorgaben fur die Notfallorganisationen von BMU und BfS wurden erldutert. Die Grundlage fir die konkrete
Ausgestaltung von Ubungen bildet eine modulare Aufgabeneinteilung fiir die behérdliche Notfallorganisation,
auf der die je nach Ubungsziel zu simulierenden Informationsfliisse basieren. Die entsprechenden Schnittstel-
len und Vorgaben fir Informationsflisse wurden detailliert erlautert. Es wurden umfassende Vorschlage zur
Ubungsdokumentation erarbeitet. Zur Vorbereitung, Durchfiihrung und Auswertung von Ubungen wurden
Vorlagen fir erforderliche orientierende Unterlagen dokumentiert und Empfehlungen formuliert. Diese basie-
ren auf internationalen Vorgaben, insbesondere den detaillierten Leitfaden der IAEO zu diesem Thema (sowie
auf den Erfahrungen bei der Vorbereitung, Durchfiihrung und Auswertung der Ubung CORE 2009 im Rahmen
des Vorhabens (vgl. AP 3). Die Ubertragbarkeit der vorgestellten Szenarien auf andere Anlagentypen und
Standorte wurde diskutiert und insbesondere die Erreichbarkeit von Ubungszielen auch bei begrenzter Uber-
tragbarkeit bewertet. Die Ergebnisse des Vorhabens in Bezug auf die mdgliche Effizienzsteigerung von Ubun-
gen fur die Notfallschutzorganisationen des Bundes wurden ausgewertet und entsprechende Empfehlungen
abgeleitet.

52 INTERNATIONALE VORGEHENSWEISEN BEI DER BEHORDLICHEN UBUNGSPRAXIS AUF
DEM GEBIET DES NOTFALLSCHUTZES

Neben den zentralen Dokumenten der Internationalen Atom-Energie-Organisation (IAEO) zur Ubung von
kerntechnischen und radiologischen Notfallen wurden auch Dokumente, die sich generell mit Notfallschutz
befassen, recherchiert. Zusatzlich wurden Vorgaben und Ubungspraxis bei der Europaischen Union (EU) und
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der Nuklearen Energie-Agentur (NEA) der Organisation fur wirtschaftliche Zusammenarbeit und Entwicklung
(OECD) recherchiert. Landerbezogen wurden verfligbare Unterlagen fur die Schweiz, Frankreich und Finn-
land ausgewertet. Auf nationaler Ebene wurden eine Online-Recherche bzgl. derim Internet verfligbaren ein-
schlagigen Dokumente flr die Schweiz, Frankreich und Finnland durchgefihrt.

Basierend auf diesen Auswertungen wurden Empfehlungen aus der internationalen Praxis fiir die Ubungspra-
xis der Notfallschutzorganisationen des Bundes abgeleitet.

53 VORBEREITUNG, DURCHFUHRUNG UND AUSWERTUNG EINER NOTFALLUBUNG

Im Arbeitspaket 3 wurde die Notfallibung CORE 2009 unter Beteiligung der BMU/BfS-Notfallorganisation ge-
plant und am 28.05.2009 im vorgesehenen Umfang durchgefiihrt. Der ausfiihrliche Ubungsbericht wurde dem
BfS im August 2009 vorgelegt. Die Ubung CORE 2009 bestétigt die grundsétzliche Eignung der im Vorhaben
erarbeiteten Szenarien fiir die Ubungsgestaltung, zeigte aber auch, dass zur konkreten Ausgestaltung einer
Ubung spezifische Anpassungen des Szenarios zweckdienlich sein kdnnen. Diese Anpassungen wurden in
der Vorbereitungsphase mit pragmatisch vertretbarem Aufwand erfolgreich durchgefiihrt. Die Ubung selbst
lieferte wesentliche Erkenntnisse, die fur eine Effizienzsteigerung der Notfallorganisationen von BMU und BfS
genutzt werden kénnen.

Das anlagentechnische Szenario der Ubung CORE 2009 ist in Abbildung 1 illustriert. Das zu Grunde liegende
Ereignis bezieht sich auf einen Dampferzeuger (DE)-Heizrohrbruch mit fehlerhaft offen stehendem Frisch-
dampf (FD)-Ventil und Ausfall der Warmeabfuhr Uber die intakten Dampferzeuger in einer DWR-Referenzan-
lage. In der Folge werden zusatzlich der Ausfall der Hochdruck-Sicherheitseinspeisung (HD-SiP) sowie die
Nichtverfugbarkeit der Niederdruck(ND)-Einspeisung auf Anforderung angenommen. Die Kurve des Druck-
verlaufs im Primarkreis illustriert den allmahlichen Kihimittelverlust. Nach Ende der Druckspeicher
(DRSP)-Einspeisung kommt es zu einer Freilegung der Brennelemente (BE) und entsprechenden Kernscha-
den mit erheblichen Freisetzungen. Schliel3lich kann das FD-Ventil geschlossen und die Kihlung wieder her-
gestellt werden.

Geringe Freisetzungen der KW-Aktivitat SE'.S-I:h-!d!II mit erheblichen
Freisetmungen
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Abbildung 1: )
Darstellung des anlagentechnischen Szenarios fiir die Ubung CORE 2009

Auf dem anlagentechnischen Szenario bauen alle weiteren fiir die Ubung CORE 2009 erstellten Teilszenarien
auf. Diese beziehen sich auf die radiologischen Auswirkungen, die angenommenen Katastrophenschutzmal}-
nahmen und die simulierten Reaktionen von Offentlichkeit und Medien sowie Anfragen aus anderen Bundes-
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ressorts. Alle Teilszenarien wurden in ein Ubungsdrehbuch integriert, das sowohl die Basis fiir die zeitgerech-
te Einspielung aller Ubungseinlagen als auch fiir die Auswertung des zeitlichen Ubungsablauf bildete. Hier-
durch wurde eine minutidse Rekonstruktion der wahrend der Ubung erfolgten Kommunikationsvorgénge und
Informationsfliisse erméglicht, aus der zusammen mit Ergebnissen der Ubungsbeobachtung und dem Erfah-
rungsriickfluss durch die Ubungsteilnehmer detaillierte Empfehlungen zur Effizienzsteigerung der Notfallor-
ganisationen von BMU und BfS abgeleitet werden konnten.

6. UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

Die vom Auftragnehmer erarbeiteten Ubungsszenarien tragen zu einer weiteren Verbesserung der Realitéts-
nahe bei der Gestaltung von behdrdlichen Notfallibungen bei und erméglichen somit ein zielgerichtetes und

effizientes Training. Diese Ubungsszenarien stellen eine solide Grundlage fiir die Gestaltung von zukiinftigen

Ubungen behérdlicher Notfallorganisationen. Die erarbeiteten Vorschlége fiir die Ubungsdokumentation so-

wohl in der Planungsphase als auch bei der Durchflihrung und Auswertung von Notfallibungen werden beim

Training behdérdlicher Notfallorganisationen verwendet. Ebenso werden die Erfahrungen aus der im Rahmen

des Vorhabens durchgefiihrten BMU/BfS-Ubung CORE 2009 bei der Vorbereitung und Durchfiihrung von zu-
kinftigen Notfallibungen berilcksichtigt.

Eine Fortschreibung des Szenarienkatalogs ware hilfreich, um das Spektrum der im méglichen Ereignisfall mit
radiologischem Potential fur die behdrdlichen Notfallorganisationen anstehenden Aufgaben vollstandiger ab-
zudecken. Dazu gehdren solche krisenhaften Ereignisse wie Transportunfalle mit radiologisch relevanten Gu-
tern, terroristische Anschlage, Unfalle in kerntechnischen Anlagen im benachbarten Ausland etc.. Fundierte
Ubungsszenarien, die auf den aktuellen Erkenntnissen liber mégliche Gefahrenpotentiale basieren, sind fiir
ein effektives Training behordlicher Notfallorganisationen unabdingbar.
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Themenbereich 07
Vorhaben mit allgemeiner Bedeutung fiir den Strahlenschutz

Subject area 07
Projects of general importance to radiation protection



Ergebnisse

TB 07

Thema
Workshop: ,Frauen in der Strahlenforschung - ein Jahrhundert nach Marie Curie*

Subject

Workshop: “Women in Radiation Sciences - a Century after Marie Curie”

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3609102201 01.05.2009 31.07.2009 EUR 8.578,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Helmholtz Zentrum Minchen

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Prof. Dr. F. Eckardt-Schupp Dr. S. Hornhardt / AG-SG 1.1 Dr. S. Moertl

1. ZIELSETZUNG

Aufgabe des Workshops war es, den aktuellsten Kenntnisstand in den Gebieten moderner molekularer und
klinischer Strahlenforschung darzustellen. Dazu wurde am Helmholtz Zentrum Minchen (HMGU) ein dreita-
giger Workshop ,Women in Radiation Sciences - a Century after Marie Curie* insbesondere fir den Nach-
wuchs in der Strahlenforschung organisiert. Fernerhin wurden in einem Plenarvortrag Frauen gewurdigt, die
in der Strahlenforschung sehr wichtige Beitrédge geleistet haben, wie z. B. Marie Curie und ihre Tochter Irene,
Lise Meitner, Paula Hertwig und viele weitere.

2. EINZELZIELSETZUNG

2.1 DARSTELLUNG DES AKTUELLSTEN STANDES IN DER WISSENSCHAFTLICHEN UND KLI-
NISCHEN STRAHLENFORSCHUNG

Das Hauptziel dieses Workshops war einen mdglichst aktuellen Einblick in die neueste wissenschaftliche und
klinische Strahlenforschung zu geben. In vier thematisch verschiedenen Sitzungen sollte die Breite in der
Strahlenforschung durch die Beteiligung nationaler und internationaler Rednerinnen zum Ausdruck gebracht
werden. Durch die zusatzliche Prasentation von Kurzvortragen (proffered papers) in jeder Sitzung sollte die
Méglichkeit zur Darstellung aktuellster Befunde geben werden.

2.2 SCHWERPUNKTTHEMA

Dem Schwerpunktthema ,Bedeutung geschlechtsspezifischer Unterschiede in der zellularen Reaktion auf Be-
strahlung sowie anderer genotoxischer Agenzien® sollte besondere Aufmerksamkeit gewidmet werden.

3.  METHODIK

Der Workshop wurde an drei Tagen durchgeflihrt, wobei am ersten und am letzten Tag An- und Abreise be-
rucksichtigt wurden. Fur den Workshop wurden ausgewahlte Rednerinnen eingeladen, die zu vier Themen-
bereichen Vortrage hielten, die anschlie3end diskutiert wurden. Am ersten Abend fand eine Poster-Session
statt. Die vier Schwerpunktthemen waren:

18.5.: Session |: Cellular Responses to Radiation: DNA Repair and Disease, Poster Session

19.5.:Session II: Cellular Responses to Radiation: Signalling, Cell Cycle and Apoptosis
Session llI: Sex.Specific Reactions towardw Genotoxic Agents?

20.5.:Session |IV: Hot Spicy Topics in Radiation Sciences

Der Workshop wurde wegen des internationalen Publikums in englischer Sprache durchgefihrt.
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4. DURCHFUHRUNG

Der dreitagige Workshop ,Women in Radiation Sciences - a Century after Marie Curie® fand vom 18.-20. Mai
2009 im Helmholtz Zentrum Munchen statt. Fir die 105 Teilnehmer und Teilnehmerinnen (75%) aus 6 Nati-
onen setzte sich das Programm aus 2 Ubersichtsvortriagen, 4 Symposien mit je 7-8 Vortrdgen zusammen,
wobei 20 eingeladene und 7 aus den eingereichten Beitrdgen ausgewahlte Sprecher/innen ihre Daten pra-
sentierten. Weitere 34 Teilnehmer/innen konnten ihre Daten im Rahmen einer Posterprasentation vorstellen.
Durch die Vergabe von funf Reisestipendien wurde im Rahmen dieses Workshops ein besonderes Augen-
merk auf die Starkung insbesondere der jungen Wissenschaftlerinnen gelegt.

Der Workshop wurde durch ein Gruf3wort von der Leiterin des Vorhabens Friederike Eckardt-Schupp eréffnet,
die wissenschaftliche Einleitung erfolgte durch einen Ubersichtsvortrag von Ethel Moustacchi, die einen Riick-
blick auf ihr Lebenswerk hinsichtlich der biologischen Effekte von Bestrahlung mit niedriger Dosis gab. Direkt
im Anschluss fand das erste Symposium unter dem Titel ,Bedeutung der DNA(Desoxyribonucleinsadure)-Re-
paratur fur die zellulare Reaktion nach Bestrahlung® statt, welches die Themen Adaptive Response, (Priscilla
Cooper), Regulation und Auswirkungen des Adaptiven Immunsystems (AID) auf die somatische Hypermuta-
tion (Berit Jungnickel), Bedeutung von BRCA1, BRCA2 sowie p53 fur das Brustkrebsrisiko (Lisa Wiesmdiller),
Einfluss von genetischen Varianten in DNA-Reparaturgenen auf das Risiko eine Strahlenreaktion des Nor-
malgewebes (Odilia Popanda), Analysen chromosomaler Veranderungen bei Kopf-Hals-Tumoren mit
schlechter Prognose (Verena Bauer), Einfluss von Histondeacetylasen nach Bestrahlung von 3D-Kulturen
(Katja Storch) und Auswirkung von Cyclosporin A auf die Nukleotidexzisionsreparatur (Christiane Kuschal)
beinhaltete. Anschlieend fand eine gut besuchte Posterprasentation statt, bei der es zu ausgiebigen und
sehr interessanten Diskussionen kam.

Die zweite Session mit dem Schwerpunkt ,Bedeutung von schadensinduzierten Signalkaskaden, Zellzyklus
und Apoptose fur die zellulare Antwort auf Bestrahlung® wurde eroffnet durch Daten zur Bedeutung von
RADS51 fur den Fortschritt der Replikation nach Schadigung (Eva Petermann), gefolgt von einem Beitrag be-
zuglich der Strategien der europdischen Forschung fur das Risiko von Bestrahlung mit niedrigen Dosen (Mike
Atkinson), die modulierende Strahlenwirkung des Phosphatase-Inhibitors Suramin unter Berlcksichtigung
des p53-Statuses (Petra Ohneseit), die DNA-Reparatur im Heterochromatin (Penny Jeggo), die Regulation
des Zelltods und dessen Bedeutung fir die Resistenzbildung unter Strahlentherapie (Irmela Jeremias), Strah-
leninduktion von zellularen Stressproteinen (Daniela Schilling) und abgeschlossen mit der Bedeutung der Ex-
pression des EGFR fur die Strahlenempfindlichkeit (Ulla Kasten-Pisula).

Das dritte Symposium mit der Schwerpunktfrage geschlechtspezifischer Unterschiede gegenlber genotoxi-
scher Agenzien wurde aus verschiedenen Blickwinkeln beleuchtet, angefangen mit der genetischen Pragung
der Expression von nicht-kodierenden Makro-RNAs (Denise Barlow), Uber Auswirkungen von Polymorphis-
men in Kandidatengenen auf das Krebsrisiko (Janet Hall), geschlechtspezifische Aspekte der individuellen
Strahlenempfindlichkeit (Kerstin Borgmann), Geschlecht und Tumortherapie aus klinischer Sicht (Ulrike HoI-
ler), Proteom-Analysen im Hinblick auf strahleninduzierte kardiovaskulare Erkrankungen (Soile Tapio), sowie
oxidativer Stress kardialer Mitochondrien nach Bestrahlung mit niedriger Dosis (Dominik Schmaltz).

Das Symposium wurde abgeschlossen durch einen Vortrag von Friederike Eckardt-Schupp, die einen histo-
rischen Uberblick (iber bedeutsame Wissenschaftlerinnen fiir die Strahlenforschung gab, angefangen von
Marie Curie Uber ihre Tochter Irene Joliot-Curie, Maria Goeppert-Mayer, Charlotte Auerbach, Paula Hertwig,
Emmy Stein, Rosalin Franklin, Lise Meitner, Aima Howard, Evelyn Witkin, Ruth Hill und Tikvah Alper.

Das abschlieRende Symposium fasste moderne Ansatze im Rahmen der strahlenbiologischen Forschung zu-
sammen, die einen Ausblick auf zukunftsweisende Projekte geben sollten. Es wurde eréffnet durch Vorstel-
lung von Daten, welche die Rekrutierung von DNA-Proteinen an durch den lonen-Mikrostrahl (SNAKE) er-
zeugten DNA-Doppelstrangbriichen untersuchten (Anna Friedl), gefolgt von der Bedeutung von artifiziell mo-
difiziertem Chromatin auf die Reparatur von DNA-Doppelstrangbriichen (Belinda Mazurek), der Bedeutung
gehauft auftretender DNA-Doppelstrangbriiche (Gisela Taucher-Scholz), die sicherlich wegweisenden Veran-
derungen in der Radiotherapie, die unter den Begriffen IMRT/IGRT oder adaptive Strahlentherapie zusam-
mengefasst werden, kénnen (Barbara Réper), gefolgt von der Bedeutung der UV-Strahlung fur epidermale
Stammzellen beim Melanom (Beate Volkmer), das Differenzierungs- und Apoptosemuster von hamatopoeti-
schen Stamm- und Progenitorzellen nach Bestrahlung (Claudia Fournier), sowie der Modulation der Expres-
sion von Mikro-RNAs nach ionisierender Bestrahlung (Simone Mortl).
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5. ERGEBNISSE

Das Schwerpunktthema war die Bedeutung geschlechtsspezifischer Unterschiede in der zellularen Reaktion
auf Bestrahlung sowie andere genotoxische Agenzien. Die eingeladenen Sprecherinnen aus Europa und den
USA diskutierten erstmalig vorliegende Erkenntnisse aus den Gebieten Reparatur von DNA-Schaden, Bedeu-
tung erblicher genetischer Veranderungen, schadensinduzierte Signalkaskaden, Zellzyklus und Apoptose,
sowie neue zukunftsweisende Ansatze hinsichtlich dieses speziellen Aspekts der Strahlenreaktion. Tatsach-
lich scheint es bei genauer Betrachtung deutliche geschlechtsspezifische Unterschiede in der Reaktion auf
Bestrahlung zu geben, doch wurden bis heute keine entsprechend auf diesen Aspekt ausgerichtete Studien
durchgefuhrt, so dass die Datenlage keine abschlieRende Bewertung erlaubt. Da insbesondere bei der Be-
handlung von Tumorerkrankungen eine Individualisierung der Therapie immer mehr in den Vordergrund riickt,
besteht bezliglich der Aufklarung geschlechtsspezifischer Unterschiede in der Strahlenreaktion ein hohes all-
gemeines Interesse.

6. UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

In dem Workshop wurde der Stand von Wissenschaft und Technik in der molekularen und klinischen Strah-

lenforschung dargestellt. Besonders im Hinblick auf die Entwicklung von Forschungvorhaben in der Ressort-
forschung zu den Themen individuelle Strahlenempfindlichkeit, Niedrig-Dosis-Bereich und Biomarker , sowie

besonders zu dem Schwerpunktthema ,Geschlechtsspezifische Unterschiede in der zellularen Reaktion auf
Bestrahlung“ bot der Workshop wertvolle Diskussionen und neue Erkenntnisse.
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Thema

Epidemiologische Qualitatsprifung zum Vorhaben St.Sch. 4493 (Epidemiologische Studie zu
angeborenen Fehlbildungen in der Umgebung deutscher Leistungsreaktoren)

Subject

Epidemiological evaluation of St.Sch. 4493 (Epidemiological study on congenital malformations
in the vicinity of nuclear power plants in Germany)

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608S03021 01.12.2008 31.07.2009 EUR 4.963,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Dr. Iris Zollner, Stuttgart

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. I. Zoéllner Dr. B. Grosche / AG-SG 1.4 Dr. B. Grosche

1. ZIELSETZUNG

Fur die ,Epidemiologische Studie zu angeborenen Fehlbildungen in der Umgebung deutscher Leistungsreak-
toren” (StSch. 4493), die im Programmreport 2008 beschrieben wurde, war eine epidemiologische Qualitats-
prufung durchzufihren.

Die Studie StSch. 4493 selbst kam zu folgenden Ergebnissen:

- Es wurde ein mdglicher teratogener Effekt im 10 km-Umkreis zweier Leistungsreaktoren im Vergleich mit
einer kernkraftwerksfreien Region untersucht. Bei der Durchfihrung der Kohortenstudie wurde eine stan-
dardisierte Erfassung durchgefuhrt. Systematische Fehler wurden nicht ermittelt. Die Daten sind bezlg-
lich Vollzahligkeit und Vollstandigkeit intern validiert und erfullen auch Kriterien einer externen
Validierung.

- Die Fehlbildungspravalenz in der Umgebung der Reaktoren ist im Vergleich zur Vergleichsregion nicht
erhoht. Diese Aussage besteht auch bei Adjustierung fur relevante individuelle Confounder. Es gibt inner-
halb der Studienregion keinen negativen Abstandstrend der Fehlbildungspravalenz zum nachstgelege-
nen Leistungsreaktor. Diese Aussage besteht auch bei Adjustierung fir relevante individuelle
Confounder.

- Von wissenschaftlichem und gesundheitspolitischem Interesse ist der explorativ beobachtete Zusam-
menhang zwischen einer mutterlichen beruflichen Strahlenexposition in der Frihschwangerschaft und
dem vermehrten Auftreten grofRer Fehlbildungen beim Kind.

2. EINZELZIELSETZUNG

Die Aufgaben der Qualitatsprifung umfassten die Beantwortung folgender Fragen:
Ist der Analyseplan der Fragestellung des Vorhabens angemessen?

Ist die Aufbereitung der Daten dem Analyseplan angemessen?

Sind die verwendeten Analyseprogramme dem Analyseplan angemessen?

A o bd =

Sind die gewonnenen Ergebnisse statistisch-analytisch plausibel?
5. Entsprechen die gezogenen Schlussfolgerungen den Ergebnissen?

Bei evtl. unklarer Situation bzgl. der Programme oder der Analyseergebnisse war mit dem Forschungsnehmer
(FN) des Vorhabens StSch. 3605504493 eine Begehung vor Ort zu vereinbaren und ggf. eine Uberpriifung
der Berechnungen durchzufihren.

3.  METHODIK

Entsprechend der Aufgabenstellung wurde der Abschlussbericht zunéachst kritisch durchgelesen. Es fand fer-
ner ein Audit beim FN der Fehlbildungsstudie statt, um offene Fragen zu klaren.
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4. DURCHFUHRUNG

Die Durchfuhrung fand entsprechend dem unter 3. geschilderten Vorgehen statt.

5. ERGEBNISSE

Zu den einzelnen Fragen wurden folgende Ergebnisse erzielt:

5.1 IST DER ANALYSEPLAN DER FRAGESTELLUNG DES VORHABENS ANGEMESSEN?

Der Analyseplan ist den Fragestellungen der Studie entsprechend aufgebaut und in angemessener Weise
darauf zugeschnitten. Vor dem Hintergrund der in Deutschland gefiihrten 6ffentlichen Diskussion zu mdégli-
chen Gesundheitsrisiken in der Umgebung von Kernkraftwerken ist es verstandlich, wenn die Autoren der Stu-
die auch bei fehlenden Hinweisen auf eine erhéhte Fehlbildungsrate im 10 km-Umkreis die Abstandsabhan-
gigkeit des Risikos mit mehreren Modellierungsverfahren prifen.

5.2 IST DIE AUFBEREITUNG DER DATEN DEM ANALYSEPLAN ANGEMESSEN?

Die Aufbereitung der Daten und der Analyseplan sind aufeinander abgestimmt und in diesem Sinne angemes-
sen. Die Durchflihrung der Datenerhebung und die Bewertung und Kodierung der Daten verdienen grof3en
Respekt in Bezug auf Sorgfalt, Professionalitat, Datenqualitat und -vollstandigkeit.

5.3 SIND DIE VERWENDETEN ANALYSEPROGRAMME DEM ANALYSEPLAN ANGEMESSEN?

Bzgl. der im Bericht aufgefihrten Programme aus dem SAS-Statistikprogrammpaket kann die Frage mit ,ja"
beantwortet werden.

5.4 SIND DIE GEWONNENEN ERGEBNISSE STATISTISCH-ANALYTISCH PLAUSIBEL?

Die im Rahmen der Studie gefundenen Ergebnisse sind - insgesamt und im Detail - schllssig und in sich kon-
sistent, d. h. frei von logischen Widersprichen.

5.5 ENTSPRECHEN DIE GEZOGENEN SCHLUSSFOLGERUNGEN DEN ERGEBNISSEN?

Die Autoren geben einen guten Uberblick (iber bisher verdffentlichte Studien mit &hnlichen Fragestellungen
und bewerten den Stand der Forschung mit der gebotenen Sorgfalt. Bei der tabellarischen Ubersicht wére al-
lerdings wiinschenswert gewesen, auch die Studien mit anzufihren, die keinen Zusammenhang zwischen io-
nisierender Strahlung und Fehlbildungen gefunden haben.

Die Starken und Schwachen der Studie sind zutreffend beschrieben. Insgesamt sind sédmtliche Schlussfolge-
rungen der Autoren auf die gefundenen Ergebnisse und deren fachlich kompetente Bewertung gestutzt.

6. UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

Die durchgefiihrte epidemiologische Qualitatsprifung zeigt, dass die in dem Vorhaben StSch 4493 gefunde-
nen Ergebnisse und deren Interpretation korrekt sind. Entsprechend ergibt sich fur das BfS die Notwendigkeit,
der Frage weiter nachzugehen, inwieweit der beschriebene Zusammenhang zwischen der Haufigkeit ange-

borener Fehlbildungen und der Tatsache, dass die Mitter in einem Bereich der beruflichen Strahlenschutzi-
berwachung tatig waren, ein Zufallsbefund ist oder nicht. Dazu soll im Jahre 2010 ein entsprechendes Vorha-
ben vergeben werden.
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Thema

Fortschreibung der Untersuchung und Bewertung der tatigkeitsbezogenen Strahlenexposition in
Einrichtungen und Anlagen nach AtG, StrISchV und R&V unter dem Gesichtspunkt der Optimierung

Subject

Update and evaluation of task-related exposure in facilities according to AtG
StrISchV and RéV in consideration of optimization

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3607S04513 25.01.2007 30.09.2009 EUR 328.540,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Gesellschaft fur Anlagen- und Reaktorsicherheit (GRS) mbH, KdIn

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. J. Kaulard Dr. G. Frasch / AG-SG 2.3 Dr. J. Kaulard

1. ZIELSETZUNG

Zur Fortentwicklung und Optimierung des Strahlenschutzes der in kerntechnischen Anlagen im Betrieb oder
bei Arbeiten zur Stilllegung tatigen beruflich strahlenexponierten Personen ist eine detaillierte Kenntnis der
Ursachen der Strahlenexposition des Personals unabdingbare Voraussetzung. Dazu sind insbesondere Ana-
lysen derin der Revision bzw. den einzelnen Stilllegungsabschnitten durchgefuhrten Arbeiten erforderlich, um
die Zusammenhange zwischen den verschiedenen Einflussfaktoren, z. B. den durchgeflihrten Arbeiten, der
Anlagenauslegung und der Arbeitsplanung, zu identifizieren und Verbesserungsmdglichkeiten zu untersu-
chen, die zu einer weiteren Reduktion der Exposition im Sinne einer Optimierung beitragen kdnnen.

Zu berucksichtigen sind bei Untersuchungen zur Fortentwicklung nicht nur die die Exposition verursachenden
Strahlenquellen, sondern auch die Durchfiihrung der im Kontrollbereich anfallenden Arbeiten. Dabei sind Teil-
aspekte der durchgefuhrten Tatigkeiten in die Betrachtungen einzubeziehen, wenn Aussagen fur Verbesse-
rungen mit dem Ziel der Dosisreduktion abgeleitet werden sollen. Hierzu gehéren beispielsweise ergriffene
Schutzmalinahmen unterschiedlicher Art, aber auch die Arbeitsorganisation und weitergehende Informatio-
nen, z. B. bezuglich der Auslegung der Anlage oder der bei den Arbeiten verwendeten Technologien. Wesent-
lich ist in diesem Zusammenhang nicht nur die Untersuchung der Einzeltatigkeiten in den Anlagen, sondern
auch die Ubersicht (iber ggf. unterschiedliche Praktiken auf Grund der vorherrschenden Randbedingungen in
den einzelnen Anlagen, um auch den Informationstransfer zwischen den Anlagen Uber das bisherige bereits
bestehende Mal zu intensivieren.

Im Rahmen dieses Vorhabens waren Daten zur Strahlenexposition des Personals der in Betrieb bzw. Stillle-
gung befindlichen kerntechnischen Anlagen zu sammeln und aufzubereiten, die eine Grundlage fiir die Doku-
mentation und Beurteilung der Strahlenexposition des Betriebspersonals von kerntechnischen Anlagen bil-
den. Ebenfalls waren Daten zur beruflichen Strahlenexposition in Anlagen des Brennstoffkreislaufes zu erfas-
sen und die in friheren Vorhaben begonnenen Datenreihen zu vervollstandigen und insgesamt zu dokumen-
tieren. Auf der Grundlage einer Analyse der gesammelten Daten waren schlie3lich Vorschlage zur Optimie-
rung der Arbeitseinsatze und verwendeten Arbeitsmittel insbesondere bei wiederkehrenden Prifungen und
bei typischen Arbeitsschritten in der Kerntechnik zu erarbeiten. Darlber hinaus wurde im Rahmen des Vor-
habens am internationalen Erfahrungsaustausch, schwerpunktmaRig im Information System on Occupational
Exposure (ISOE) der OECD-NEA (Organisation fur wirtschaftliche Zusammenarbeit und Entwicklung - Nuc-
lear Energy Agency), teilgenommen, um internationale Erfahrungen in den gegenseitigen Erfahrungsaus-
tausch einzubringen.

2. EINZELZIELSETZUNG

Die Ubergeordnete Zielsetzung des Vorhabens wurde durch die Bearbeitung der nachstehenden, miteinander
verknlpften vier Einzelziele umgesetzt.
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21 SAMMLUNG, AUFBEREITUNG UND DOKUMENTATION DER TATIGKEITSBEZOGENEN
STRAHLENEXPOSITION DES EIGEN- UND FREMDPERSONALS IN KERNTECHNISCHEN
ANLAGEN DEUTSCHLANDS

In den kerntechnischen Anlagen Deutschlands waren die wahrend des Betriebs, der Revision sowie die bei
den einzelnen Stilllegungsabschnitten durchgeflihrten Tatigkeiten in den Jahren 2006 und 2007 sowie die da-
mit einhergehenden Strahlenexpositionen zu erheben und zu analysieren. In die Analyse waren schwerpunkt-
maRig Leistungskernkraftwerke, Anlagen in der Stilllegung sowie Anlagen des Brennstoffkreislaufs und stand-
ortnahe Bereitstellungs- und Zwischenlager einzubeziehen. Die zu erhebenden Daten stammten aus der be-
trieblichen Dosimetrie der Anlagen und wiesen eine Detailtiefe auf, die erheblich tber die verfugbaren Daten
der amtlichen Messstellen und des Strahlenschutzregisters im Bundesamt fir Strahlenschutz (BfS) hinaus-
geht.

2.2 ANALYSE TATIGKEITSBEZOGENER EXPOSITIONSDATEN

Anhand der Daten waren die Zusammenhange zwischen der Strahlenexposition und den diese beeinflussen-
den Faktoren, wie z. B. Auslegung der Anlage, Arbeitsplanung und Arbeitsdurchfiihrung zu untersuchen und
die Mdglichkeiten der Reduktion der Strahlenexposition darzustellen. Schwerpunkt der Analyse bildeten die
zu verrichtenden Tatigkeiten und die ergriffenen technischen und arbeitsorganisatorischen Schutzmafinah-
men. Zu berlcksichtigen waren nicht nur die eine Exposition verursachenden Strahlenquellen, sondern auch
die Art und Durchfuhrung der im Kontrollbereich anfallenden Arbeiten. Hierbei waren Teilaspekte von durch-
geflhrten Tatigkeiten in die Analyse einzubeziehen, wenn diese Aussagen Uber Optimierungsmaglichkeiten
des Strahlenschutzes oder eine Dosisreduktion erlaubten.

2.3 VERGLEICH DER ERGEBNISSE AUF NATIONALER UND INTERNATIONALER EBENE

Die Ergebnisse sollten mit den Expositionsdaten der Vorlauferstudien in zeitlicher Kontinuitat stehen und ver-
gleichbar sein. Ebenso war deren Vergleichbarkeit auf nationaler und internationaler Ebene (OECD/EU) si-
cherzustellen. Hierzu wird eine international einheitliche Charakterisierung der kerntechnischen Tatigkeitsbe-
reiche (ISOE) angewendet. Da im Bereich der stillgelegten Anlagen diese noch nicht vorhanden war, wurde
die Einfuhrung einer solchen Charakterisierung auf internationaler Ebene durch eine aktive Mitarbeit in den
Gremien der verantwortlichen OECD-NEA unterstutzt.

24 BEWERTUNG DER TATIGKEITSBEZOGENEN EXPOSITIONSDATEN UND ABLEITUNG VON
VORSCHLAGEN ZUR OPTIMIERUNG DER ARBEITSEINSATZE UND ARBEITSMITTEL

Auf der Basis der erhobenen Daten waren Vorschlage zur Optimierung der Arbeitseinsatze und der Arbeits-
mittel, z. B. bei wiederkehrenden Prifungen und bei typischen Arbeitsschritten der Stilllegung, zu erarbeiten.
Sofern als Folge der Liberalisierung des Energiemarktes Auswirkungen auf die Organisation des Strahlen-
schutzes, die Exposition des Personals oder die Kompetenz des eingesetzten Personals zu erkennen waren,
wurden diese Folgen dargestellt.

3.  METHODIK

Bei der Durchflihrung des Vorhabens wurden im Detail die in den Anlagen anfallenden Expositionen des Ei-
gen- und Fremdpersonals unter Berlcksichtigung der angefallenen Arbeiten und der jeweiligen Betriebszu-
stédnde betrachtet, systematisch zusammengefasst und analysiert. Insbesondere wurden hierbei wichtige Ta-
tigkeitsschwerpunkte, die in mehreren Anlagen auftreten, oder auch haufiger wiederkehrende Tatigkeiten, wie
z. B. wiederkehrende Prifungen oder Arbeiten zur Brennelement (BE)-Handhabung und

BE-Lagerung / Zwischenlagerung bertcksichtigt.

Fur die abgeschalteten bzw. in der Stilllegung befindlichen Anlagen wurden analog durchgeflihrte Untersu-
chungen zu tatigkeitsbezogenen Expositionen aus der Nachbetriebsphase dazu genutzt, Arbeitsschritte in
diesem Bereich unter Strahlenschutz-Gesichtspunkten zu untersuchen und Vorschlage zur Optimierung ab-
zuleiten. In diesem Bereich sind in den letzten Jahren neben den laufenden Stilllegungsverfahren kleinerer
Anlagen mehrere Stilllegungsprojekte fur Leistungsreaktoren begonnen worden. Wichtig ist hierbei, diese be-
gonnenen bzw. aktuell angelaufenen Stilllegungsarbeiten bei den gréReren Leistungsreaktoren zur Ableitung
und Dokumentation entsprechender Erfahrungen weiterhin zu verfolgen.

Im Hinblick auf eine Auswertung des Erfahrungsrickflusses aus dem Ausland wurde ein intensiver Kontakt,
Erfahrungs- und Datenaustausch auf internationaler, insbesondere europaischer Ebene gepflegt. Wichtig ist
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dieses Vorgehen einerseits im Hinblick auf den europdischen Markt sowie die Ost-Erweiterung, die Ruckwir-
kungen auf den Personaleinsatz (Fremdpersonal) haben; andererseits werden die Ergebnisse des Erfah-
rungsaustauschs in die Bewertung der internationalen Strahlenschutzpraxis einflieRen und Erfahrungen aus
der deutschen Praxis in die Arbeit internationaler Organisationen eingebracht.

4. DURCHFUHRUNG

In den kerntechnischen Anlagen wurden die Expositionsdaten eines Kalenderjahres jeweils im Folgejahr ent-
sprechend der gewahlten Methodik erhoben. Eingesetzt wurde dabei die Datenerfassungssoftware des ,In-

formation System on Occupational Exposure (ISOE)“ der OECD. Eine zusétzliche separate Datenerfassung

erfolgte in einzelnen Fallen, insbesondere fur die in Stilllegung befindlichen Anlagen zur Erganzung der Da-

tensatze auf der Grundlage der Betriebsberichte der Anlagen sowie fur alle betrachteten Anlagen der Ver- und
Entsorgung.

Die aufbereiteten Daten liegen in der Datenbank als langjahrige Zeitreihen nunmehr bis einschlief3lich 2007
vor. Die Auswertung der Datenbank erfolgte gemaR den spezifischen Fragestellungen des Vorhabens.

Fur die Anlagen der Ver- und Entsorgung, die stillgelegten sowie die in Betrieb befindlichen Kernkraftwerke
wurden Ubersichtsberichte iiber die Strahlenexpositionen und Tatigkeiten in den Jahren 2005 und 2006 in der
jeweiligen Endfassung erstellt. Die in Zusammenarbeit mit den Anlagen qualitédtsgesicherten Jahresberichte
fur 2005 und 2006 wurden fertig gestellt. Berichte, die Daten des Jahres 2007 enthalten, liegen als Entwurf
vor, da die Daten des Jahres 2007 erst zu einem Zeitpunkt verfiigbar waren, der eine Endredaktion des Uber-
sichtsberichtes sowie der tatigkeitsspezifischen Jahresberichte in Kernkraftwerken in Betrieb und in Stillle-
gung nicht mehr ermdoglichte.

Im Rahmen des internationalen Erfahrungsaustausches wurde an den regelmafigen Hauptsitzungen des
ISOE sowie der zugehdrigen Working Group on Data Analysis (WGDA) teilgenommen. Ebenso wurden Ar-
beiten zur Konzeption einer neuen Datenerfassungssoftware, die auf die Besonderheiten von Kernkraftwer-
ken in Stilllegung ausgerichtet werden soll, unterstitzt.

5. ERGEBNISSE

Die Ubersichten der letzten Jahre zeigen, dass im Zeitraum 2006 bis 2007 in den in Betrieb befindlichen Kern-
kraftwerken die Exposition des Personals im Wesentlichen konstant gehalten werden konnte. Bedingt durch
jahrlich unterschiedliche Tatigkeitsumfange in den einzelnen Revisionen schwankt die Jahreskollektivdosis
von Jahr zu Jahr.

Im Vergleich der beiden Jahre 2006 und 2007 ist zu beachten, dass in 2006 zwei Druckwasserreaktoren
(DWR) der 2. Generation revisionsfrei waren. Demgegenuber waren in 2007 zwei DWR fast ganzjahrig und
zwei Siedewasserreaktoren (SWR) jeweils halbjahrig infolge zuséatzlicher Prifungen aulier Betrieb. Dartber
hinaus wurden in 2007 in einem DWR die Prifungen an allen vier Dampferzeugern durchgefiihrt mit entspre-
chenden Beitragen zur Gesamt-Jahreskollektivdosis aller Kernkraftwerke. Insgesamt liegen die durchschnitt-
lichen Jahreskollektivdosen in 2006 und 2007, gemittelt Uber alle Kernkraftwerke eines Anlagentyps, fir DWR
bei 0,84 Pers.Sv/a und 1,04 Pers.Sv/a und fur SWR bei 1,14 Pers.Sv/a und 1,00 Pers.Sv/a.

Die mittlere Personendosis fiir Tatigkeiten des Personals im Kontrollbereich liegt mit Werten in 2007 von
0,24 mSv/a (Eigen-) und 0,62 mSv (Fremdpersonal) fur DWR und 0,74 mSv/a (Eigen-) und 0,63 mSv (Fremd-
personal) bei SWR wie auch in den letzten Jahren in der Regel unter 1 mSv/a, wobei allerdings darauf hinzu-
weisen ist, dass es sich bei der Dosis des Fremdpersonals um die anlagenbezogene Dosis, d. h. die Exposi-
tion in einem einzelnen Kernkraftwerk, handelt. Insgesamt ist seit 1990 ein sinkender Trend in den mittleren
Personendosen zu beobachten, dem in einzelnen Jahren ein Anstieg gegenuber dem jeweiligen Vorjahr Gber-
lagertist. In diesem Zusammenhang ist anzumerken, dass die in friheren Jahren zu beobachtende Reduktion
des Eigen- und des Fremdpersonals nicht zu einem erkennbaren Anstieg der mittleren Personendosis gefuhrt
hat. In den letzten Jahren liegt die Zahl des eingesetzten Eigenpersonals bei einem Wert von etwa 3700 Per-
sonen fur DWR und etwa 2000 Personen fir SWR, mit leichten Schwankungen von Jahr zu Jahr. Die Zahl
des eingesetzten Fremdpersonals schwankt demgegenuber starker, bedingt durch den Umfang der jeweili-
gen Revision in den einzelnen Kernkraftwerken.

Abbildungen 1 und 2 zeigen die Strahlenexposition in deutschen Kernkraftwerken im internationalen Ver-
gleich fir ausgewahlte Lander am Beispiel der durchschnittlichen Jahreskollektivdosis eines Kernkraftwerkes
eines Reaktortyps. Auf Grund der grofen Bandbreite der Jahreskollektivdosisbeitrage der verschiedenen
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(auslegungsbedingten) DWR-Generationen und hierbei der Dominanz der auslegungsbedingten hoheren
Jahreskollektivdosisbeitrage einzelner alterer Kernkraftwerke liegen bei den deutschen DWR die mittleren
Jahreskollektivdosen im oberen Bereich der internationalen Bandbreite.
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Abbildung 1:

Durchschnittliche Jahreskollektivdosis von in Betrieb befindlichen deutschen Kernkraftwerken mit
Druckwasserreaktor im internationalen Vergleich fiir die Jahre 1980 bis 2007
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Abbildung 2:

Durchschnittliche Jahreskollektivdosis von in Betrieb befindlichen deutschen Kernkraftwerken mit Sie-
dewasserreaktor im internationalen Vergleich fiir die Jahre 1980 bis 2007
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Bei den homogeneren Jahreskollektivdosen der deutschen SWR, die im Niveau etwa der 2. und 3. Generation
der DWR entsprechen, stellt sich das Bild in den letzten Jahren gunstiger dar: die durchschnittlichen Jahres-
kollektivdosen der SWR liegen hier im unteren Drittel. Der deutliche Anstieg fur die SWR in den friihen Jahren
zwischen 1981 und 1983 ist dabei auf die Durchfihrung von umfangreichen Nachrist- und Ertiichtigungs-
maflnahmen zurtickzufiihren, die seinerzeit durch die Reaktor-Sicherheitskommission empfohlen wurden (s.
Abbildung 2).

Die Ubersicht der letzten Jahre fiir die Expositionen in stillgelegten Kernkraftwerken (Abbildung 3) zeigt, dass
diese gegenulber den in Betrieb befindlichen Kernkraftwerken in der Regel wesentlich niedriger liegen. Zu be-
achten ist hierbei, dass die Abbildung die Gesamt-Jahreskollektivdosis aller in Stilllegung befindlichen Kern-
kraftwerke wiedergibt und nicht - wie bei den Abbildungen 1 und 2 - die Gber die jeweiligen Kernkraftwerke ei-
nes Reaktortyps gemittelte durchschnittliche Jahreskollektivdosis je Kernkraftwerk. Ein solcher durchschnittli-
cher Wert betragt im Jahr 2007 etwa 0,15 Pers.Sv/a flr die 17 in Stilllegung befindlichen Kernkraftwerke an 13
Standorten. Der Wert liegt damit etwa um eine Gréf3enordnung niedriger als derjenige fur Kernkraftwerke in
Betrieb. Zu beachten ist hierbei allerdings, dass der Unterschied stark vom jahrlichen Umfang der einzelnen
Stilllegungstatigkeiten wie auch vom Typ der Kernkraftwerke in Stilllegung wie auch in Betrieb abhangt.
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Abbildung 3:

Gesamt-Jahreskollektivdosen der in Stilllegung befindlichen deutschen Kernkraftwerke und Anzahl
der betroffenen Standorte fiir die Jahre 1990 bis 2007

Auf der Grundlage der von den Betreibern bereitgestellten Daten zur Strahlenexposition in Anlagen des Brenn-
stoffkreislaufes gibt der vorliegende Bericht einen Uberblick {iber die Strahlenexposition des Personals insbe-
sondere der Jahre 2006 und 2007. Fir die in Betrieb befindlichen Anlagen liegt die Jahreskollektivdosis in 2006
und 2007 deutlich unterhalb von 50 Pers.mSv. Fur die in Stilllegung befindlichen Anlagen liegt die Jahreskollek-
tivdosis in beiden Jahren deutlich unterhalb von etwa 5 Pers.mSv. Anzumerken ist hierbei, dass in 2005 expo-
sitionsrelevante Arbeiten in zwei in Stilllegung befindlichen Anlagen abgeschlossen werden konnten, weshalb
aus diesen Anlagen keine Dosisbeitrage, die in friheren Jahren einen grofRen Einfluss auf die Gesamt-Jahres-
kollektivdosis der betrachteten Anlagen des Brennstoffkreislaufs hatten, in 2006 und 2007 entstanden sind.

Die Auswertung der Expositionen bei der Durchfihrung von Tatigkeiten in Kernkraftwerken in Betrieb und in
Stilllegung liefert Einblicke in die Belastung wesentlicher Tatigkeitsgruppen. Die Ergebnisse dieser Auswer-
tung sind in zwei gesonderten Berichten dokumentiert. Beispielhaft gibt Abbildung 4 die Situation fur einen in
Betrieb befindlichen DWR der 3. Generation sowie fur ein in Stilllegung befindliches Kernkraftwerk fir das
Jahr 2007 wieder.

Zu erkennen sind die deutlichen Verschiebungen vom Betrieb hin zur Stilllegung in den Tatigkeitsgruppen.
Wahrend in den in Betrieb befindlichen Kernkraftwerken die Maschinen-Technik den héchsten Einzelbeitrag
zur Jahreskollektivdosis liefert, ist dies fur das in Stilllegung befindliche Kernkraftwerk die Tatigkeitsgruppe
der Reinigung, Dekontamination und Abfallbehandlung. Die Beispiele der Abbildung 4 zeigen dariber hinaus,
dass fur verschiedene Tatigkeitsgruppen, fir die beim Betrieb einer Anlage relevante Dosen ermittelt werden,
in der Stilllegung - abhéngig vom Fortschritt der Stilllegungsarbeiten - geringe oder gar keine Dosen mehr an-
fallen.
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Generell geht der Personaleinsatz in den Kernkraftwerken wahrend der Stilllegung zurlick; im Gegensatz zu
den Revisionen, in denen kurzfristig grofle Personenzahlen eingesetzt werden mussen, verteilt sich der Per-
sonaleinsatz Uber das gesamte Jahr, wobei haufig Fremdfirmen in groRerem Umfang - haufig auch uber lan-
gere Zeitraume - eingesetzt werden. Fur bestimmte Arbeiten, z. B. Abfallbehandlung bzw. -konditionierung,
werden ggf. zeitlich begrenzte Kampagnen durch Fremdfirmen durchgefihrt.

6. UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

Die im Rahmen des Vorhabens erarbeiteten Zeitreihen ber die tatigkeitsbezogene Exposition in den in Be-
trieb befindlichen bzw. stillgelegten kerntechnischen Anlagen beruhten auf Expositionsdaten der betrieblichen
Dosimetrie der Anlagen. Die erstellten Zeitreihen und zugehdrigen Auswertungen bilden fiir das BMU die
Grundlage fiir eine Beweissicherung tber die anlagenspezifische Strahlenexposition und dienen der Unter-
stutzung der ZweckmaRigkeitsaufsicht.

Die tatigkeitsspezifischen Analysen erméglichen in Verbindung mit ergdnzenden betrieblichen Informationen
die Identifikation dosisintensiver Tatigkeiten. In Verbindung mit den fir eine Reihe von Anlagen verfluigbaren
Angaben Uber die Dauer von Tatigkeiten bieten sie die Mdglichkeit im Sinne der Strahlenexposition unguns-
tige Arbeitsbedingungen identifizieren zu kdnnen. Zusatzlich ermdglichen die Daten Analysen, wie z. B. die
anhaltende Liberalisierung des Strommarktes, der Arbeitsumfang oder die Arbeitsplanung des Personalein-
satzes, die die Strahlenexposition in den Kraftwerken beeinflussen. Die gewonnen Erfahrungen werden kon-
tinuierlich zur Unterstitzung des BMU im Rahmen seiner ZweckmaRigkeitsaufsicht, seiner Arbeiten zum
Kompetenzerhalt in Behdrden, aber auch zur Optimierung auf Betreiberebene eingesetzt.

Die Ergebnisse des Vorhabens sind fiir das Bundesamt fiir Strahlenschutz (BfS) und das Bundesministerium
fur Umwelt, Naturschutz und Reaktorsicherheit (BMU) von unmittelbarem Nutzen, da sie fir die Beantwortung
aktuell auftretender Fragen bei der Auslibung der ZweckmaRigkeitsaufsicht genutzt werden.
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Thema

Erarbeitung von praktischen Vorgaben zur Probennahme und Probenaufbereitung von
Uberwachungsbedirftigen Rickstanden gemaf Strahlenschutzverordnung - StriSchV,
Anlage XII (zu §§ 97 bis 102), und von Baustoffen

Subject

Work out of practical guidelines for sample taking and preparation of residues requiring control
according to the German Radiation Protection Ordinance, §§ 97 to 102, Appendix Xll, and of
building materials

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608504573 01.03.2008 31.08.2009 EUR 87.184.-

Forschungs- / Auftragnehmer
TUV Sud Industrie Service GmbH, Miinchen

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
L. Hummel U.-K. Schkade / SW 1.3 L. Hummel, Dr. J. Déring, U.-K.
Schkade

1. ZIELSETZUNG

Ziel des Vorhabens war die Erarbeitung von praktischen Vorgaben zur Probennahme und Probenaufberei-
tung fur alle in der Verordnung Uber den Schutz vor Schaden durch ionisierende Strahlen, Strahlenschutzver-
ordnung (StrlSchV), Anlage XII, Teil A genannten Ruckstande. Daraus abgeleitet werden spater seitens der
Leitstelle ENORM Empfehlungen fir die vom Bundesministerium fir Umwelt, Naturschutz und Reaktorsicher-
heit (BMU) herausgegebenen Messanleitungen bereitgestellt.

2. EINZELZIELSETZUNG

Nachstehende Aufgaben waren im Rahmen des Themas zu lésen:

1. Kritische Prifung, inwieweit bestehende Probennahme- und Probenaufbereitungsvorschriften aus ande-
ren sachbezogenen Themenfeldern fur die Probennahme und Probenaufbereitung der Ruckstande
gemal StrISchV, Anlage XII, Teil A und Baustoffe, fur die Ermittlung der natlrlichen Radioaktivitat geeig-
net sind;

2. Bei allen Rickstanden gemal StriISchV, Anlage XII, Teil A und Baustoffen, bei denen bestehende Pro-
bennahme- und Probenaufbereitungsvorschriften nicht anwendbar sind, Erarbeitung von Empfehlungen
fiir die Probennahme und Probenaufbereitung mit besonderem Augenmerk fiir mégliche Anderungen der
Nuklidzusammensetzung und der Materialeigenschaften innerhalb einer gréReren Materialcharge, sowie
der bendtigten Anzahl der Proben und der Positionierung von Probennahmestellen (z. B. innerhalb von
Flachen);

3. Ableitung der Genauigkeit fur die ermittelten Einsatzfalle; Fehlerbetrachtung; Qualitatssicherungsmafi-
nahmen; Aufzeigen der Giite und der Grenzen der Anwendbarkeit;

4. Kategorisierung der Prozesse und Materialien aus den Punkten 1) und 2) fir einheitliche Herangehens-
weisen bei der Probennahme und Probenaufbereitung.

21 ANFORDERUNGEN AUS DER STRAHLENSCHUTZVERORDNUNG

Der Umgang (Entstehungsprozess, Entsorgung, Verwertung) mit bestimmten industriellen Rickstédnden un-
terliegt seit Juli 2001 nicht mehr allein den Vorgaben des konventionellen Arbeitsschutz- und Abfallrechtes,
sondern wird auch durch die novellierte StrISchV geregelt. In diesem Zusammenhang wird von Uberwa-
chungsbedurftigen Rickstanden gesprochen. Die §§ 97 bis 102 der StrISchV legen dar, welche Ruckstéande
aus industriellen und bergbaulichen Prozessen in der Uberwachung verbleiben miissen bzw. unter welchen
technischen und radiologischen Randbedingungen eine Beseitigung oder Verwertung erfolgen kann.
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2.2 FACHLICHE NOTWENDIGKEIT

Vor der Messung der spezifischen Aktivitaten natirlicher Radionuklide in Ruckstanden und in Baumaterial ist
eine sach- und fachgerechte Probennahme und Probenaufbereitung unbedingte Voraussetzung, um repra-
sentative Messwerte zu erhalten. Derzeit wird die Probennahme und Probenaufbereitung auf Grund fehlender
einheitlicher Vorgaben im Ermessen einzelner mit der Bestimmung von naturlichen Strahlern in Rickstanden
und Baustoffen beauftragter Laboratorien durchgefihrt. Erfahrungen haben aber immer wieder gezeigt, dass
die Reprasentativitat und Reproduzierbarkeit von Messergebnissen in Umweltmedien gekoppelt ist an ein-
heitliche Vorgaben zur Probennahme und Probenaufbereitung, wie sie seitens des BMU im Rahmen der
Messanleitungen fur andere Umweltmedien (z. B. Boden, Sediment, Wasser) bereits existieren.

3.  METHODIK

Optimierte Verfahren zur sach- und fachgerechten Probennahme und Probenaufbereitung kdnnen nur entwi-
ckelt werden, wenn neben Fragen der Probenanzahl, der Reprasentativitat der entnommenen Probe, der Re-
levanz oder der zu erwartenden Massen- und Stoffstréme, auch die Eigenschaften (z. B. Nuklidvektoren) der
Ruckstande im Einzelnen betrachtet werden.

4. DURCHFUHRUNG

Das Vorhaben wurde federfihrend von Sachverstandigen der Abteilung ,Radioaktivitdtsmessung und Stillle-
gung“ der TUV SUD Industrie Service GmbH, die (iber langjéhrige Erfahrungen auf dem Gebiet der Planung,
Durchfihrung und Beurteilung von Kernstrahlungsmessungen verflgen, durchgefuhrt. Die Bestimmung der

Nuklidvektoren in ausgewahlten Rickstéanden erfolgte in einem vom Deutschen Akkreditierungssystem Pruf-
wesen GmbH (DAP) akkreditierten Strahlenmesslabor. Die dabei eingesetzten Verfahren und Methoden ent-
sprechen dem Stand von Wissenschaft und Technik. Im Bereich der fir Rickstdnde und Baustoffe spezifi-

schen Fragestellungen wurde die Abteilung durch Sachverstéandige der Abteilung ,Aktivitatsfluss und Radio-
Okologie” unterstitzt.

Die Bearbeitung erfolgte auf der Basis eines im Qualitats-Management(QM)-Handbuch der TUV SUD Indus-
trie Service GmbH festgeschriebenen Qualitatssicherungssystems, das einer standigen Aktualisierung unter-
liegt.

Zur Umsetzung des Vorhabens wurden funf Arbeitspakete festgelegt.

- Arbeitspaket 1: Uberpriifung bestehender Vorschriften aus der Umweltanalytik zur Probennahme Proben-
aufbereitung im Hinblick auf deren Anwendung auf Ricksténde und Baustoffe;

- Arbeitspaket 2: Erarbeitung von Empfehlungen fur Rickstande und Baustoffe, auf die die in Arbeitspaket
1 behandelten Vorschriften nicht bzw. nur modifiziert anwendbar sind;

- Arbeitspaket 3: Bewertung der in Arbeitspaket 1 und 2 ermittelten Einsatzfalle im Hinblick auf die Qualitat
der erzielbaren Ergebnisse;

- Arbeitspaket 4: Kategorisierung der Prozesse mit dem Ziel der Schaffung einheitlicher Vorgehensweisen
bei der Entnahme und Aufbereitung von Proben aus Riickstanden und Baustoffe;

- Arbeitspaket 5: Erstellung von Vorgaben zur Probennahme und Probenaufbereitung fir die Messanlei-
tungen des BMU.

5. ERGEBNISSE

Im Abschlussbericht wurden die Aspekte betrachtet, die in direktem Zusammenhang mit der Rickwirkung
NORM-spezifischer Gesichtspunkte auf die Probennahme und die generellen Anforderungen an die gam-
ma-spektrometrische Analyse der Proben im Labor sowie der Bewertung der dabei erzielten Ergebnisse ste-
hen. Des Weiteren wurden verschiedene Algorithmen, die zur Berechnung der MessgréfRe (obere Grenze des
Vertrauensbereiches, 95%-VG) und zum Vergleich mit den Uberwachungsgrenzen herangezogen werden
kdnnen, einer detaillierten Untersuchung unterzogen.
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Technologie-Recherche Radionuklid-Recherche
Technologie, die zur Riickstands-Entstehung fiihrt, hinsichtlich: Aktivitat der Eingangsstoffe/Riickstande
Aktivitdtsverhdltnisse

Prozess (mechanisch, chemisch, thermisch) ) ;

Riickstandsform (Schlacke, Schlamm, Staub usw.) Leitnuklide (U-238max: Th-232max)
stoffliche Zusammensetzung

Materialeigenschaften (Dichte, Homogenitit, Variabilitét)

Zusatzinformationen
Grundlagen (Begriffe, Lagerstitten, Erze,
Minerale, technische Anwendung)
Vorkommen in Deutschland
Riickstandsmengen

v v \ 4

Eigenschaften der NORM-Stoffe
Charakterisierung hinsichtlich
der fiir Probenahme und Probenaufbereitung relevanten Parameter

Kategorisierung
der Riickstidnde moglich?

Messverfahren (Gamma-Spektrometrie, Alpha-Spektrometrie, ... )

Radionuklidauswahl (Gleichgewichtsverhiltnisse, Leitnuklidbestimmung)

Probenahme-Art (Einzel-, Misch-, Sammelproben, zuféllige PN, systematische PN)
Probenanzahl je Charge (Grundmenge)

Probenpositionierung

Probenahme-Héufigkeit (kontinuierlich, Intervalle bei diskontinuierlich)

Probenaufbereitung (Brechen, Mahlen, Trocknen, Teilen, Zusammenfassen, Homogenisieren,
Ansiuern, Grobfraktion-Abtrennen, Sieben, Volumen-Auffiillung von Messbechern)

Chargenzusammenstellung
A 4 A 4
bestehende Vorgaben, Erweiterung, Modifizierung Praxis-Erfahrungen
A \ 4

Schlussfolgerungen und Empfehlungen fiir Probenahme und Probenaufbereitung

Abbildung 1:
Flussdiagramm zur konzeptionellen Vorgehensweise bei der Bewertung der
Uberwachungsbediirftigkeit von Riickstdnden (zur Kategorisierung vgl. Punkt 3)

Die Ergebnisse in diesem Zusammenhang sind:

1. Zu den wesentlichen Gesichtspunkten der Probennahme selbst einschlieBlich der hierfir erforderlichen
Gerate, der dabei zu erzielenden Probenmassen und der Dokumentation wesentlicher Eigenschaften des
beprobten Materials ist die Richtlinie fir das Vorgehen bei physikalischen, chemischen und biologischen
Untersuchungen im Zusammenhang mit der Verwertung / Beseitigung von Abfallen (LAG A PN 98) eine
geeignete Arbeitsgrundlage. Die Probenaufbereitung ist jedoch stoff- bzw. projektspezifisch und wird
durch fur NORM nicht abgedeckt. Zum Stichprobenumfang kénnen keine generalisierenden Aussagen
getroffen werden. Die Hinweise in und sind hier nicht ausreichend. Es sind mindestens zehn Proben zu
erzeugen. Am Beginn der Untersuchung einer Charge sollte die Beprobungsdichte erhéht sein und eine
zeitnahe Anpassung des Probenumfangs an die Ergebnisse des Berechnungsalgorithmus erfolgen (vgl.
Punkt 8.).
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Prozess-Eingangsstoffe Prozess-Parameter Technologie-Ablauf
(Stoffart, Aktivitit) (Temperatur, Mischungsverh.) (Rﬁckstandssonierung, Abgasfiihrung)

~ |

industriespezifisch B —
(E&P-, Phosphatindustrie)

1l

Riickstandsart
(Scale)

Eigenschaften der Riickstinde

Messgeometrie f(p, Z, E) | | Messtechnik incl. Auswerte- u. Korrekturverfahren | | Probenanzahl

Probenahme/Probenaufbereitungs-Verfahren

Riickwirkung

|rnesstechnische Analyse I

| U-238max; Th-232max einzelner Proben |

T ] Riickwirkung

| Statistischer Bewertungsalgorithmus I

N~

| PriifgroBe (95%-VG) |

Uberwachungsgrenze?

Abbildung 2:
Prinzipskizze der Zusammenhénge und Ablaufe bei der Bewertung von Riickstdnden gemaB Strah-
lenschutzverordnung

2. In vorliegendem Bericht wird die Aussagekraft von Ergebnissen, gemaf derer Ruckstande als Uberwa-
chungsbediirftig bzw. nicht GUberwachungsbedurftig eingestuft werden, insbesondere vor dem Hintergrund
der bei der Laborauswertung auftretenden Messunsicherheiten (vgl. auch Punkt 5) und der verwendeten
Berechnungsalgorithmen zur Bestimmung der 95%-VG (Verfahren nach SSK (Strahlenschutzkommis-
sion), bzw. ,bootstrap“-Verfahren) betrachtet.

Es war zusammenfassend festzustellen, dass der Algorithmus zur Berechnung der 95%-VGgg kritisch
zu bewerten ist. Neben der Tatsache keine Messunsicherheiten berticksichtigen zu kénnen, ist das Ver-
sagen des Algorithmus bzw. Erzeugung unrealistisch hoher Ergebnisse bei Messwert-Kollektiven mit gro-
Beren Variationskoeffizienten als Nachteil zu werten. Mit der 95%-VG wird eine verlassliche, robuste
PriifgroRe fiir ein Messwertkollektiv erzeugt, die eine verbesserte Entscheidung im Hinblick auf die Uber-
wachungsbedurftigkeit von Rickstdnden gestattet.

Auf Grund der Unscharfe der radiologischen Modellierung der Uberwachungsgrenzen und der systemati-
schen Unsicherheiten, die grundsatzlich mit jeder Form der Probennahme einhergehen, erscheint es
nicht zweckmaRig, besonders hohe Anforderungen an die Prazision der erzielten Ergebnisse zu stellen.

3. Die durchgefiihrte Kategorisierung (vgl. untenstehende Tabelle) der Ruckstande entsprechend der zu
unterstellenden Radionuklidgemische unter Berticksichtigung technologischer Prozesse, die ggf. mecha-
nischer, thermischer oder chemischer Natur sind, kann - von Einzelfallen abgesehen - nicht als allge-
meingultig aufgefasst werden, sondern dient nur als Orientierung, die jeweils in der praktischen
Anwendung zu validieren ist. Im Anschluss daran kdnnen, soweit keine prozessrelevanten Parameter
modifiziert werden, innerhalb der Routinetiberwachung einzelner Stoffstrome Vereinfachungen im Uber-
wachungskonzept resultieren.
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Kategorisierung der Riicksténde

Materialtyp Auftreten Radionuklidgemisch Leitnuklide
M1 natirliche Gesteine u. U-Reihe: weitestgehend U-238ax:
Rohstoff Minerale, mechanisch GGW , U-238, Th-230, Ra-226
aufbereitete Rohstoffe u. | Th-Reihe: weitestgehend Th-232 ...
dabei anfallende Riick- GGW Th-232. Ra-228
stande U-Reihe / Th-Reihe: varia- ’
Bsp.: bel
Nebengestein, Sande, U-238 / U-235: 21,7
Staube Ac-Reihe: weitestgehend
GGW
M2 Inkrustationen, U-Reihe: kein GGW U-238ax:
Ablagerung Schlamme, Sedimente, Th-Reihe: kein GGW U-238, Ra-226, Pb-210
die sich aus im Wasser Dominanz von Ra, U, Pb, |Th-23 max
gelosten Stoffen bilden sehr wenig Th; Tochter Ra-228
Bsp.: Th-228, Pb-210, Po-210
Scales, Wasserwerks- bauen sich altersbedingt
schlamme, Ablagerun- auf
gen in Anlagen, U-Reihe / Th-Reihe: varia-
Gewassersedimente, bel, Ra-226 / Ra-228
auch Radonfolgeprodukt- | altersabhangig
depostionen U-238 / U-235: 21,7
Ac-Reihe: kein GGW
M3 Riickstande der chemi- U-Reihe: kein GGW U-238,,4

Extraktionsriickstand

schen Aufbereitung oder
Weiterverarbeitung von
Rohstoffen und Konzent-
raten

Bsp.:

Schlamme, Sande,
Staube, Tailings

hohe Variabilitat
Th-Reihe: kein GGW
hohe Variabilitat

U-Reihe / Th-Reihe: varia-
bel

U-238 / U-235: 21,7
Ac-Reihe: kein GGW
(U-235 tlw. abgereichert,
Ac-227 tlw. erhoht)

U-238, T 230 Ra-226,
Pb-210,

Th-232,5y:

Th-232, Ra-228, Th-228

M4 Rohstoffe, Konzentrate, |U-Reihe: U-2384&Ra-226 |U-238,a«
Schlacke Rickstande bei pyrome- | GGW - |U-238, Th- 230, Ra-226
{?Ilurgblspther/thermlscher Pr?-gtm / Po-210 abgerei- |T =232 nax:
erarbeitung che 929 Pa.
Bsp.: Th-Reihe: weitestgehend Th-232, Ra-228
gesinterte/gebrannte GGW
Minerale, hoch erhitzte U-Reihe / Th-Reihe: varia-
Feuerfestprodukte, Schla- | bel
cken, Grobaschen, U-238 / U-235: 21,7
Ac-Reihe: weitestgehend
GGW
M5 Filterstaube von Hoch- U-Reihe: U-238/4Ra-226 |U-238,,,,
Thermostaub temperaturprozessen GGW Pb- 10_0 210
Bsp.: Pb-210 / Po-210 angerei- | Th-232, .

Sinterstaube, Rulck-
stande von Huttenprozes-
sen, Filterstaube des
Brennens von minerali-
schen Stoffen, thermi-
scher
Phosphataufschluss

chert

Th-Reihe: GGW
U-Reihe / Th-Reihe:
U-Reihe dominiert
U-238 / U-235: 21,7
Ac-Reihe: weitestgehend
GGW

Th-232, Ra 228, Th-228
(vernachlassigbar zu
Pb-210 / Po-210)

GGW = radioaktives Gleichgewicht

Dies liegt insbesondere darin begriuindet, dass Art und Anzahl der mdglichen Einflussgréf3en, die sich
modifizierend auf das Radionuklidgemisch auswirken, derart mannigfaltig sind, dass eine geschlossene
Behandlung weniger exemplarischer Falle nicht Erfolg versprechend ist.

4. Der Fokus der Untersuchungen lag auftragsgemaf auf Radionukliden, die ,leicht gammaspektromet-
risch nachgewiesen werden kdnnen. Einzelne Radionuklide, die im konkreten Fall radiologisch relevant
sein kénnen, jedoch Uber andere Messverfahren bestimmt werden mussen (z. B. U-238, U-234, Th-232,

Th-230, Po-210), wurden im Rahmen dieses Vorhabens allgemein behandelt.
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Die Uran-Actinium-Reihe und hierbei insbesondere U-235 und Ac-227 wurden nur am Rande behandelt,
da die StrISchV hierfiir keine Uberwachungsgrenzen vorsieht.

5. In der Laufzeit dieses Vorhabens wurden konkretisierende Regelwerke zur Berechnung charakteristi-
scher Grenzen bei Kernstrahlungsmessungen veroffentlicht, die dem Stand von Wissenschaft und Tech-
nik Rechnung tragen. Terminlich war dies zu Beginn des Vorhabens nicht abzusehen und damit nicht
vorgesehen, hatte aber zur Konsequenz, dass - nicht zuletzt aus Griinden des Aufwandes und der Lauf-
zeit des Vorhabens - keine einheitliche Darstellung dieser Thematik erfolgen konnte.

Auf Grund der derzeitigen Entwicklungen auf diesem Gebiet kann an dieser Stelle nur empfohlen werden,
die diesbezuglichen Arbeiten, die in diesem Vorhaben - da sie den Leistungsumfang nicht im Kern betref-
fen - nur begonnen worden sind, einer abschlieRenden Untersuchung in nachfolgenden Vorhaben zuzu-
fuhren. Des Weiteren wurde durch die Untersuchungen im konkreten Fall dieses Vorhabens eine
geschlossene Beschreibung des Prozesses von der messtechnischen Auswertung einzelner Energielin-
ien bis zur Priifung der Einhaltung der Uberwachungsgrenze auf der Basis mehrerer Radionuklide und
Probenkollektive mittels Verfahren, die dem Stand von Wissenschaft und Technik entsprechen, vorge-
zeichnet.

6. Hinsichtlich des Designs oder der Strategie der Probennahme wurden keine Aussagen getroffen. Mehr-
stufige Probennahmen oder Clusterbeprobungen sollten nicht vorgesehen werden. Die zu bevorzugende
Probennahmestrategie ist die der stratifizierten, zufélligen Probennahme, wobei der Begriff der Charge
einer Grundgesamtheit zuzuordnen ist. Eine Charge stellt damit eine Grundgesamtheit dar und erzeugt
ein Messwertkollektiv geman Punkt 1.

7. Die obere Grenze des Vertrauensbereiches des Mittelwertes wird als anforderungsgerechte Messgrofie
angesehen.
Die Erzeugung von Misch- oder Sammelproben wird abgelehnt, da sie nicht kompatibel mit der Forde-
rung nach einer reprasentativen 95%-VG ist. Die Erzeugung von einfachen Mischproben ist untrennbar
mit einer Reduktion des Variationskoeffizienten verknlpft und von daher mit der Definition der obigen
PrufgroRe nicht vereinbar. Eine anforderungsgerechte Alternative kdnnte allenfalls in der Varianzanalyse
mehrstufiger Probennahmeplane liegen.

8. Die Berechnungsgrundlage zur Bestimmung repréasentativer Schatzwerte far U-238,,,,, und Th-232,,,,
gemal StrISchV sollte durch den im Forschungsvorhaben dargestellten Algorithmus, d. h. die Berech-
nung der 95%-VG zur Uberpriifung der Einhaltung der Uberwachungsgrenze ersetzt werden.

Eine Ausnahme stellen Messwertkollektive dar, von denen schon im Vorfeld bekannt ist, dass die Mess-
werte einen geringen Variationskoeffizienten aufweisen und gut an Normal- bzw. Log-Normal-Verteilun-

gen approximiert werden kénnen, da dann die Ergebnisse gegen die Werte des dargestellten Verfahrens
konvergieren (vgl. die obere der beiden folgenden Tabellen).

Tabelle 1:
Zusammenfassende Darstellung der Ergebnisse der beschriebenen Verfahren zur Berechnung der
95%-VG des Mittelwertes (Beispiel, Werte in [Bg/g])

Probenbezeichnung | SSK Bootstrap- Bootstrap- Empfehlung
Verfahren Verfahren Verfahren ProUCL
(95%-VGssk) (95%-VGpoot) (95%-VGgca) | (95%-VGproucL)
n=20, Ra-226 1,35 1,23/1,16/1,20 1,35/1,41/ 1,07
[Ssk 04] 1,39
n=20, U-238 1,11 0,93/0,96/0,93 1,08/1,10/ n. b.
[Ssk 04] 1,08
n=10, Ra-226 0,42 0,28 /0,27 /0,27 0,34/0,33 n. b.
([Rei 05], Tab.44) /0,34
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Tabelle 2:

Vergleich der Werte der 95%-VG anhand von Literaturwerten. (Werte sind beispielhafte Zahlen). CV:
Variationskoeffizient; y: arith. Mittelwert; p: 95-Perzentil

Bezeichnung

Datensétze

SSK-Verfahren
(95%-VGgsk)

Bootstrap-Verfahren
(95%-VGpoot)

2.660, 3.560, 5.920, 13.200
(u=1.708; p=7.376)
Mn: 16, 28, 86, 91, 150, 199, 259,
281, 390, 777, 824, 838, 1.010,
1.350, 1.490, 3.250, 4.300

=902; p=3.460)

n=15 2,24,49, 82, 88, 120, 128, 137, 2.623 618
Normalverteilung 181, 187, 851, 902, 1.027, 1.042,
N(100; 50) 1.230
N(1000; 100) =403; p=1.098)
n=15 6, 53, 111, 128, 182, 196, 398, 441, | 1.342 916
Lognormalverteilung 501, 598, 941, 1.013, 1.520, 1.530,
LN(5;1,5) CV = 0,27 1.858

=614; p=1.628)
n=15 4,17, 35,75, 96, 168, 182, 189, 2.087 786
Lognormalverteilung |229, 235, 325, 879, 1307, 1499,
LN(5;1,7),CV =0,33 |1860

=473; p=1607)
n=17 Al: 71,71, 107, 113, 125, 163, 164, | Al = -----.2 Al =3.888
Grundwasser Proben | 264, 290, 527, 586, 979, 2.640, Mn = 3.280 Mn = 1.527

a Fiir Aluminium ist an dieser Stelle kein Wert angegeben, da das Berechnungsalgorithmus hier versagt (bei hohen Standardabweichungen und
bei kleineren Stichprobenumféngen n = 40 ist das Ablesen der Konfidenzfaktoren nicht moglich)

6. UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

Basierend auf dem Ergebnis des Forschungsvorhabens werden seitens der Leitstelle ENORM einheitliche
Vorgaben zur Probeentnahme und Probenaufbereitung von Rickstanden und Baustoffen im Rahmen der

BMU-Messanleitungen veroffentlicht. Damit kann sichergestellt werden, dass die Messergebnisse besser als
bisher miteinander vergleichbar und reprasentativ sind. Dies ist eine wichtige Voraussetzung zur gesicherten
radiologischen Bewertung der gemaf StrlSchV, Anlage XlI, Teil A genannten Rickstande sowie von Baustof-
fen.

Weiterer Untersuchungsbedarf besteht nach Auffassung des Auftragnehmers in der Anpassung der mathe-
matischen Modelle zur Auswertung gammaspektrometrischer Radioaktivitdtsmessungen an den Stand von
Wissenschaft und Technik, sowie der Revision der Berechnungsgrundlagen reprasentativer Schatzwerte zur
Uberpriifung der Einhaltung der Uberwachungsgrenzen geméaR StriSchV (vgl. Punkt 5 und 8 im vorhergehen-
den Kapitel).
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Thema

Bestimmung und Vergleich der von Erdkabeln und Hochspannungsleitungen verursachten
Expositionen gegenuber niederfrequenten elektrischen und magnetischen Feldern

Subject

Determination and comparison of the low frequency electric and magnetic fields caused by high
voltage transmission lines

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. S3608S03011 01.07.2008 30.06.2009 EUR 117.870,-

Forschungs- / Auftragnehmer
ECOLOG-Institut fur sozial-6kologische Forschung und Bildung gGmbH, Hannover

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. H.-P. Neitzke D. Geschwentner / AG-SG 1.2 Dr. H.-P. Neitzke

1. ZIELSETZUNG

In dem Projekt waren mittels Messungen vor Ort tatséchlich vorkommende und mittels Berechnungen fiir die
héchste Anlagenauslastung maximal mdgliche elektrische und magnetische Immissionen in der Umgebung
von Freileitungen und Erdkabeln fir die Stromversorgung auf den Spannungsebenen 380 kV, 220 kV und
110 kV zu bestimmen. Dabei waren unterschiedliche technische Realisierungen der Stromversorgungstras-
sen zu bericksichtigen. Die Immissionen waren fur Freileitungs- und Erdkabeltrassen zu vergleichen. Ferner
waren die Auswirkungen der Stromversorgungstrassen auf die Expositionen gegenlber niederfrequenten
Magnetfeldern in Wohnungen zu untersuchen.

2. EINZELZIELSETZUNG

In dem Projekt waren drei Aufgabenbereiche zu bearbeiten, fir die im Folgenden die jeweiligen Zielsetzungen
skizziert werden.

2.1 Bestandsaufnahme

In diesem Arbeitspaket war ein Uberblick tiber Verfahren zur Messung bzw. Berechnung der Felder in der Um-
gebung von Stromversorgungsanlagen sowie zu den Ergebnissen entsprechender bereits vorliegender Un-
tersuchungen zu geben.

2.2  Analyse der elektrischen und magnetischen Immissionsverteilungen in der Umgebung von
Stromversorgungstrassen

Im zweiten Arbeitspaket waren zunachst Konzepte fiir die messtechnischen Bestimmung und die Berechnung
der Immissionen in der Umgebung von Freileitungen und Erdkabeln zu entwickeln und es war ein handhab-
bares Computerprogramm zur Berechnung magnetischer Felder an Stromversorgungstrassen zu erstellen.

Die Messungen der Felder in der Umgebung von Freileitungs- und Erdkabeltrassen waren fir die aktuelle An-
lagenauslastung durchzufiihren. Im zweiten Schritt waren dann rechnerisch die Felder fir maximale Anlagen-
auslastung zu bestimmen. Die extrapolierten Immissionen waren anhand der Grenzwerte der 26. BImSchV
zu bewerten. Um Unterschiede bezlglich der Einwirkbereiche abschatzen zu kénnen, sollten zudem Abstan-
de zu den Trassen bestimmt werden, ab denen auch im Fall maximaler Anlagenauslastung vorgegebene Im-
missionswerte (z. B. 0,1 pT flr das magnetische Feld) unterschritten werden.

2.3  Auswirkungen der von Stromversorgungstrassen verursachten Immissionen auf die Expositi-
onen gegenuber niederfrequenten Magnetfeldern in Wohnungen

In diesem Arbeitspaket war der Einfluss zu untersuchen, den die von Stromversorgungstrassen (Freileitun-
gen, Kabel) verursachten Immissionen auf die Exposition der Bevdlkerung gegenlber niederfrequenten Mag-
netfeldern haben. Dazu waren die Magnetfelder in Wohnungen fernab und in der Nahe von Stromversor-
gungstrassen zu messen. Fur letztere wurde zudem eine Extrapolation auf maximale Anlagenauslastung vor-
genommen.
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3.  METHODIK

3.1 Bestandsaufnahme
Die Grundlage der Bestandsaufnahme war eine umfassende Literaturrecherche unter Einbeziehung

- wissenschaftlicher Veroffentlichungen zu mess- und rechentechnischen Bestimmungen der Felder in der
Umgebung von Stromversorgungsanlagen,

- wissenschaftlicher Veroffentlichungen zur Expositionserfassung im Rahmen epidemiologischer Studien,

- veroffentlichter Gutachten zu den niederfrequenten Immissionen in der Umgebung von Stromversor-
gungsanlagen.

3.2 Analyse der elektrischen und magnetischen Immissionsverteilungen in der Umgebung von
Stromversorgungstrassen

Die Konzepte fur die messtechnische Bestimmung und die rechnerische Prognose der Immissionen in der
Umgebung von Freileitungen und Erdkabeln wurden auf Grundlage der Empfehlungen des Landerausschus-
ses Immissionsschutz und der Erfahrungen aus vorangegangenen Vorhaben entwickelt.

An Freileitungen wurde auf einem Weg moglichst in der Nahe des gréfiten Durchhangs je ein Querprofil der
elektrischen und der magnetischen Feldstarke in der flir normgerechte Messungen vorgeschriebenen Hohe
von einem Meter Uber dem Erdboden vermessen. Die vorgesehenen Messorte bzw. -abstande waren (ein-

heitlich fur alle Spannungsebenen):

- genau in der Trassenmitte (0 m),
- zu beiden Seiten in 5-Meter-Schritten bis zu 20 m Abstand von der Trassenmitte,
- anschlieRBend in 10-Meter-Schritten (in einigen Fallen bis der aktuelle Messwert unter 0,1 pT lag).

An jedem Messpunkt wurde mit einer normgerechten dreidimensionalen 100 cm?-Sonde im ,act‘-Modus
sechsmal der Effektivwert (RMS-Wert) der aktuellen magnetischen Flussdichte (mit 50 Hz-Filter) aufgenom-
men. Wenn relativ starke Schwankungen beobachtet wurden, wurde die Zahl der Einzelmesspunkte erhdht.
Zusatzlich wurde in der Trassenmitte ein Spektrum der magnetischen Flussdichte im Bereich von 5 bis
2.000 Hz aufgezeichnet, um Aufschluss Uber die Starke der Oberwellenanteile zu erhalten. Aulerdem wurde
zur Erfassung der Immissionsschwankungen eine etwas langere kontinuierliche Messung der magnetischen
Flussdichte durchgeflhrt.

Fur die Messung der elektrischen Feldstarke wurde die Messsonde in einem Meter Hohe auf einem Holzstativ
befestigt. Die Steuerung erfolgte tUber ein 5 m langes Glasfaserkabel. Wahrend der Messungen befand sich
die Sonde immer zwischen der Quelle und dem Messpersonal, um die stérenden Einfliisse so gering wie mdg-
lich zu halten. Die Erfassung der Messwerte (Einzelpunkte mit 50 Hz-Filter und Spektrum in Trassenmitte)
erfolgte analog zu dem beschriebenen Vorgehen flr die magnetische Induktion. Wegen den erwartungsge-
maf geringeren Schwankungen in den Spannungen, verglichen mit den méglichen Schwankungen bei den
Strémen, wurden pro Messpunkt nur drei Messwerte festgehalten. Wenn nétig, wurden im Messprotokoll zu-
satzliche Angaben tGber mdglicherweise das elektrische Feld beeinflussende Umstande (z. B. Veranderungen
am Erdboden, Pflanzenbewuchs usw.) festgehalten.

Bei Erdkabeln schirmt der Erdboden das elektrische Feld praktisch vollsténdig ab, so dass hier nur Messun-
gen der magnetischen Flussdichte erforderlich waren. Die genaue Bestimmung der Trassenmitte war bei Ka-
beltrassen meist nicht ganz einfach. Durch Vergleich der Betreiberangaben tber die Lage der Kabeltrasse mit
einer ersten Orientierungsmessung der magnetischen Feldstarke wurde als ,Referenzpunkt® der Ort des ak-
tuellen Maximums gewahlt. Dieser wurde als Trassenmitte angenommen. Die Messungen ergaben, dass die-
se Wahl recht gut mit den Symmetriemitten der Querprofile Gbereinstimmte (x 1 m).

Fur den besseren Vergleich mit den Immissionen bei den Freileitungen wurde auch an den Kabeltrassen das
Querprofil in einem Meter Hohe Uber dem Erdboden gemessen. Zusatzlich wurde in der Normmesshohe fir
Kabeltrassen von 20 cm im ,max-hold“-Modus das Maximum der magnetischen Flussdichte fir den Bereich
der Kabeltrasse erfasst und festgehalten.

Die Messungen erfolgten (einheitlich fur alle Spannungsebenen):

- am Referenzpunkt in Trassenmitte (0 m),

- dann zu beiden Seiten in 2-Meter-Schritten bis zu 10 m Abstand von der Trassenmitte und
- anschlieRend in 5-Meter-Schritten bis zu 20 m Abstand.
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Auch an Kabeltrassen wurden, wie an Freileitungen, an jedem Messpunkt sechs aktuelle Einzelwerte im
»<act*-Modus mit 50 Hz-Filter festgehalten und in Trassenmitte wurde ein Spektrum aufgezeichnet. Die Strom-
bzw. Magnetfeldschwankungen wurden durch langere kontinuierliche Messungen erfasst.

Die Berechnungen wurden sowohl fir Freileitungs- als auch fur Erdkabeltrassen mit dem Programm WinField
anhand der von den Anlagenbetreibern zur Verfligung gestellten technischen und betrieblichen Daten durch-
geflhrt.

Auftragsgemal wurde auch ein eigenes Programm fir die rechentechnische Prognose der Magnetfeldimmis-
sionen entlang von Stromversorgungstrassen (EXCEL-VB-Makro) entwickelt.

3.3  Auswirkungen der von Stromversorgungstrassen verursachten Immissionen auf die Expositi-
onen gegenuber niederfrequenten Magnetfeldern in Wohnungen

Die Messungen in Wohnungen fernab und in der Nahe von Hochspannungstrassen wurden nach dem glei-
chen Verfahren durchgeflhrt. Die Immissionen wurden in jeder Wohnung in drei Rdumen (Wohnzimmer,
Schlafzimmer und Kinderzimmer bzw., wenn es letzteres nicht gab, ein weiteres anderes Zimmer) jeweils in
der Raummitte in einem Meter Hohe Uber dem Fullboden ermittelt. Um die GroRe der rdumlichen Schwan-
kungen abschatzen zu kénnen, wurden in einem Raum, dem ,Referenzraum® (meist im Wohnzimmer), an vier
weiteren Punkten auf den Raumdiagonalen jeweils im halben Abstand von der Raummitte zu den Ecken die
gleichen Messungen durchgefiihrt, so dass sich ein 5-Punkt-Messraster ergab. Wenn sich ein Messpunkt re-
lativ dicht an einem eingeschalteten elektrischen Gerat befand, so wurde dies im Protokoll festgehalten, damit
bei der Auswertung neben dem Mittelwert Uber alle Messpunkte auch der Mittelwert Uber alle Messpunkte
ohne direkte Nachbarschaft zu einer lokalen Feldquelle bestimmt werden konnte. Aus den Messwerten aller
R&ume wurde ein ,Wohnungsmittelwert* berechnet.

Um die kurzzeitigen Schwankungen auszugleichen, wurde an allen Messpunkten mindestens eine Minute
lang alle funf Sekunden ein Einzelmesswert aufgezeichnet und protokolliert, zum einen als Breitbandwert (30
bis 2.000 Hz) und zum anderen als 50 Hz-Filterwert. Da es darum ging, realistische Expositionen der Bewoh-
ner zu ermitteln, wurden die Messungen zunachst ,im Normalzustand® durchgefihrt, das heif3t, dass alle elek-
trischen Gerate, die Ublicherweise in Betrieb sind, auch wahrend der Messung eingeschaltet waren.

In dem ,Referenzraum® wurde in der Raummitte zuséatzlich ein Frequenzspektrum aufgezeichnet, ebenfalls

bei eingeschalteten Geraten. AuRerdem wurden dort die Messungen (Breitbandmessung, 50 Hz-Filterwert,

Spektrum) wiederholt, wenn moéglichst alle Gerate ausgeschaltet waren. In einem Fall wurden die Messungen
mit dem Geratezustand AUS an allen Punkten wiederholt.

4. DURCHFUHRUNG

41 Bestandsaufnahme
Im Rahmen der Bestandsaufnahme wurden

- grundlegende Informationen zur technischen Realisierung von Freileitungen und Erdkabeln zusammen-
getragen, die Einflussfaktoren elektrischer und magnetischer Immissionen in der Umgebung von Freilei-
tungen und Erdkabeln dargestellt sowie immissionsschutzrechtliche Bestimmungen und Normen
aufgefuhrt,

- eine Ubersicht iiber messtechnische und rechnerische Verfahren zur Bestimmung der von Stromversor-
gungsanlagen verursachten elektrischen und magnetischen Felder und Uber verfugbare Messgerate
erstellt,

- die Ergebnisse einer Literaturstudie zu bereits vorliegenden Untersuchungen zu den Immissionen in der
Umgebung von Freileitungen bzw. von Erdkabeln sowie in Wohnungen in komprimierter Form dargestellt.

Ausgangspunkt fur die Literaturrecherche war die im ECOLOG-Institut gefuhrte Datenbank EMFbase mit
knapp 9.000 Eintragen, in der nicht nur die einschlagigen Veroffentlichungen in Fachzeitschriften, sondern
auch verflgbare Gutachten erfasst sind. Zusatzlich wurde eine Recherche in anderen Datenbanken durchge-
fuhrt.

4.2 Analyse der elektrischen und magnetischen Immissionsverteilungen in der Umgebung von
Stromversorgungstrassen

Es wurden die in Tabelle 1 aufgelisteten Messungen und Berechnungen durchgefihrt.
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Tabelle 1: Untersuchte Anlagen
Art der Anlage Zahl der untersuchten Anlagen
Messungen Berechnungen
380 kV-Freileitung 9 10
220 kV-Freileitung 1 1
380 kV-Erdkabel 3 4
220 kV-Erdkabel 1 1
110 kV-Freileitung 9 9
110 kV- Erdkabeln 5 5

4.3 Auswirkungen der von Stromversorgungstrassen verursachten Immissionen auf die Expositi-
onen gegenuber niederfrequenten Magnetfeldern in Wohnungen

Tabelle 2 gibt einen Uberblick (iber die untersuchten Wohnungen fernab (ohne Trasse) und in der Nahe von
Hochspannungstrassen verschiedener Spannungsebenen.

Tabelle 2: Untersuchte Wohnungen
Nachbarschaft der Wohnungen Zahl der untersuchten Wohnungen
zu Trassen
Rastermessungen 24 h-Dauermessungen
ohne Trasse 5 1
380 kV-Freileitung 5 2
110 kV-Freileitung 6 1
110 kV-Erdkabel 2 1

5. ERGEBNISSE

Die Ergebnisse der Messungen und der Berechnungen der Felder an Hochspannungstrassen sowie der Mes-
sungen in Wohnungen stimmen weitgehend mit den Befunden aus friheren Untersuchungen Uberein:

a) Die Hohe der von Freileitungen und Erdkabeln verursachten Immissionen hangt sehr stark von den kon-
struktiven und betrieblichen Parametern ab. Kritische Parameter sind
- die Starke des Ubertragenen Stroms, die sich direkt auf die Starke des Magnetfeldes auswirkt und
bei Freileitungen zudem den Durchhang der Leiterseile beeinflusst, was wiederum Folgen sowohl
fur das magnetische als auch fiir das elektrische Feld hat,

- die Zahl der aufgelegten Systeme und deren Anordnung,

- die Aufhangehdhe bzw. der Durchhang von Freileitungsleiterseilen bzw. die Verlegetiefe von Erd-
kabel,

- die relative Anordnung der Phasenleitungen der Systeme und deren Strombelegung.

b) Die von Erdkabeln der gleichen Spannungsebene aullerhalb des Trassenbereichs verursachten Immissi-
onen sind deutlich niedriger als die von Freileitungen verursachten (s. u.).

c) Die Expositionen gegeniber niederfrequenten Magnetfeldern nehmen mit der Wohnungsdichte zu, sie
sind in Mehrfamilienhausern héher als in Einfamilienhdusern.

d) Hochspannungsfreileitungen kénnen in benachbarten Wohnungen zu mittleren Expositionen fuhren, die
deutlich Uber denen in Wohnungen fernab solcher Trassen liegen (s. u.). In der Nahe hauslicher Strom-
versorgungsanlagen oder von in Betrieb befindlichen Elektrogeraten kénnen die Expositionen deutlich
Uber dem allgemeinen Haushintergrund liegen und auch deutlich héher sein als die Beitrage von Hoch-
spannungsfreileitungen.
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In den Tabellen 3 und 4 sind die Maxima der durch Messungen oder Berechnungen fur verschiedene Typen
von Hochspannungstrassen ermittelten Werte jeweils fiir den bei der Messung gegebenen aktuellen Strom
(I=l4kt) sowie fur den Fall maximaler Anlagenauslastung (I=I,5x) Zusammengestellt:

ErmaxT Maximalwert der elektrischen Feldstéarke bzw. der magnetischen Flussdichte im
Bereich der Trasse

maxT
E (50 m) Maximalwert der elektrischen Feldstarke bzw. der magnetischen Flussdichte in 50 m
B (50 m) Abstand von der Trassenmitte bei Freileitungen bzw. 20 m bei Erdkabeln
B (20 m)
r (0,01 kV/m) maximaler Abstand, ab dem die Werte fir die elektrische Feldstarke Werte kleiner als
r (0,1 uT) 0,01 kV/m bzw. die fur die magnetische Flussdichte kleiner als 0,1 pT sind

Die angegebenen Werte beziehen sich auf eine Hohe von 1,0 m Gber Grund.

Tabelle 3: Maximalwerte der bei Messungen und Berechnungen ermittelten Werte fiir die
elektrische Feldstérke an Hochspannungsfreileitungstrassen
Art der Emaxt [KV/m] E (50 m) [kV/m] r (0,01 kV/m) [m]
Trasse
|=|akt |=|max |=|akt |=|max |=|akt |=|max
380 kV 5,92 8,81 0,59 0,63 356 405
220 kV 2,84 3,67 0,14 0,12 121 133
110 kV 1,59 2,19 0,05 0,05 116 115
Tabelle 4: Maximalwerte der bei Messungen und Berechnungen ermittelten Werte fiir die
magnetische Flussdichte an Hochspannungstrassen
Art der Bmaxt [HT] B (r) [uT] r (0,1 uT) [m]
Trasse
|=|akt |=|max |=|akt |=|max |=|akt |=|max

Freileitung r=50 m

380 kV 4,80 51,62 0,91 5,73 176 466
220 kV 2,60 24,91 0,12 0,92 50 132
110 kV 4,11 15,76 0,20 0,58 54 132
Erdkabel r=20 m

380 kV 3,52 85,8 0,19 1,37 34 74
220 kV 0,05 0,36 0,03 0,17 0 29
110 kV 0,69 4,61 0,04 0,06 6 15

Die auf maximale Anlagenauslastung extrapolierten Immissionen erreichten im Bereich von Freileitungstras-
sen ca. 52 uT bzw. 9 kV/m (1,0 m Hohe). Wahrend der Grenzwert der 26. BImSchV flir das magnetische Feld
somit (iberall eingehalten war, wurden in mehreren Fallen kleinrdumige Uberschreitungen des Grenzwerts fiir
das elektrische Feld (5 kV/m) festgestellt. Im Bereich des Normalverlaufes von Erdkabeltrassen (Verlegetiefe
1,5 m oder mehr) erreichten die auf maximale Anlagenauslastung extrapolierten magnetischen Immissionen
einen Wert von maximal 108 pT (0,2 m HOhe) bzw. 86 pT (1,0 m Hohe). Bei geringeren Verlegetiefen, wie sie
bei einer untersuchten Erdkabeltrasse im Bereich einer Briicke gegeben war, sind naturlich héhere Immissi-
onen moglich. Der fur Erdkabel ermittelte Maximalwert der magnetischen Flussdichte war somit héher als die
entsprechenden Werte an Freileitungstrassen, die Immissionen nehmen bei Erdkabeln jedoch, anders als bei
Freileitungen, sehr schnell mit dem Abstand zur Trassenmitte ab. So lagen die maximalen Mindestabsténde,
ab denen ein Wert von z. B. 0,1 T auch im Fall héchster Anlagenauslastung nicht tberschritten wird, fur die
untersuchten 380 kV-Freileitungen zwischen 259 und 466 m. Bei den untersuchten 380 kV-Erdkabeltrassen
wurde dieser Wert spatestens ab einem Abstand von 74 m nicht mehr Uberschritten. In dem Tunnelabschnitt
mit einer Verlegetiefe von mehr als 30 m Tiefe wurde dieser Wert selbst direkt Gber der Trasse nicht erreicht.

In Tabelle 5 sind die Ergebnisse der Messungen und Berechnungen der Magnetfelder in Wohnungen zusam-
mengefasst. Aufgefuhrt sind die Mittelwerte (MW) bzw. Maximalwerte (Max) der Wohnungsmittelwerte fur die
magnetische Flussdichte Byyonnm jeweils fur drei Lastzustdnde der benachbarten Hochspannungstrassen. In
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der letzten Zeile sind die Ergebnisse der Messungen in Wohnungen fernab von Hochspannungstrassen (o.

Trasse) angegeben. Au3erdem sind unter |=l4,; neben den gemessenen Wohnungsmittelwerten auch die bei
den Messungen in Wohnungen aufgetretenen maximalen Einzelwerte der magnetischen Flussdichte aufge-
fuhrt.

Die Werte in Wohnungen mit benachbarten Hochspannungstrassen wurden fur =0 und I=Imax aus den Mess-
werten fur =1, berechnet, indem der fir den Beitrag der jeweiligen Trasse bei I=I4 berechnete Wert von
den Messwerten abgezogen wurde bzw. indem der flr I=I,,,, berechnete Beitrag der Trasse zu den fur |=0
ermittelten Werten addiert wurde.

Tabelle 5: Ergebnisse der Messungen und Berechnungen der Magnetfelder in Wohnungen in
der Nédhe unterschiedlicher Stromiibertragungstrassen fiir verschiedene
Lastzusténde
1=0 1=l I=lmax
Bwohnm [HT] Bwonhnm [HT] Bmaxe [HT] Bwohnm [HT]
MW Max MW Max MW Max
Freileitung
380 kV 0,06 0,09 0,81 2,16 3,39 8,9 14,3
110 kV 0,04 0,09 0,35 1,04 1,17 1,4 3,9
Erdkabel
110 kV 0,04 0,05 0,04 0,06 <0,2 <0,1 0,1
o. Trasse 0,05 0,09

Fir Wohnungen fernab von Hochspannungsversorgungstrassen wurde ein Mittelwert der Wohnungsmittelwer-
te (Mindestabstand zu eingeschalteten Geraten 1,0 m) von 0,05 pT ermittelt. In Wohnungen mit benachbarten
380 kV- (110 kV-) Freileitungstrassen ergab sich fur die aktuelle Stromlast ein Mittelwert der Wohnungs-
mittelwerte von 0,81 pT (0,35 pT) und ein maximaler Einzelwert von 3,39 pT (1,17 uT). Die Berechnungen fir
Maximallast ergaben einen mittleren Wohnungsmittelwert von 8,9 uT (1,4 uT) und Maximalwerte bis 14,3 uT
(3,9 pT). Der Einfluss von 110 kV-Erdkabeltrassen auf die Expositionen in Wohnungen lag innerhalb der Vari-
ationsbreite der Expositionen in Wohnungen fernab solcher Trassen. Keine Werte liegen vor fir Expositionen
in Wohnungen in der Nahe von 220 oder 380 kV-Erdkabeltrassen.

6. UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

Die Ergebnisse dienen der weiteren Verbesserung des Strahlenschutzes und der Strahlenschutzvorsorge im
Hinblick auf die Bevdlkerung. Im Zusammenhang mit dem fur die zunehmende Nutzung regenerativer Ener-
giequellen notwendigen Ausbau der Transportnetze kdnnen die ermittelten Daten zur Abschatzung zu erwar-
tender Expositionen von Anwohnern neuer Trassen beitragen und zu einer inhaltlichen Weiterentwicklung des
Informationsangebots des BfS genutzt werden. Die Vielzahl konstruktiver und betrieblicher Parameter, die die
Exposition beeinflussen kdnnen, macht allerdings flr eine exakte Expositionsbestimmung weiterhin eine Be-
wertung der konkreten Expositionssituation vor Ort erforderlich.
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1. ZIELSETZUNG

Das Bundesamt fiir Strahlenschutz (BfS) hat eine zunehmende Aufmerksamkeit in der Bevdlkerung im Be-
reich niederfrequenter Felder (NF) festgestellt, die sich unter anderem in verstarkten Burgeranfragen zu
Hochspannungsleitungen (HSL) und allgemein zu Leitungen der Energieversorgung auf3ert. Daher wird eine
Risikokommunikation vor dem Hintergrund der wissenschaftlichen Unsicherheiten bei der Bewertung mogli-
cher gesundheitlicher Auswirkungen sowie der Moglichkeit eines verstarkten Netzausbaus (z. B. durch den
Ausbau der Offshore-Windenergie) als erforderlich gesehen.

Ziel des Vorhabens war es, die Risikowahrnehmung der Bevélkerung Deutschlands im Bereich NF zu unter-
suchen, um angemessene Strategien und Verfahren zur Risikokommunikation umsetzen zu kénnen.

2. EINZELZIELSETZUNG

Die Gesamtzielsetzung gliederte sich in zwei Einzelzielsetzungen.

21 BESTANDSAUFNAHME

Das erste Einzelziel bestand darin, vorliegende Erkenntnisse im Hinblick auf die Risikowahrnehmung in der
Bevdlkerung sowie den aktuellen Kenntnisstand hinsichtlich méglicher gesundheitlicher Auswirkungen zu er-
fassen.

2.2 ERHEBUNG VON INFORMATIONEN IN DER BEVOLKERUNG

Das zweite Einzelziel war die Ermittlung der Risikowahrnehmung im Bereich NF in der Bevdlkerung sowie des
Kenntnisstands und der Informationsbedurfnisse der Bevolkerung. Dabei sollte zum einen die Situation in der
Bevolkerung insgesamt erfasst werden, zum anderen die Situation bei Personen, die tatsachlich einer beson-
deren Exposition ausgesetzt sein kdnnen.

3.  METHODIK
3.1 LITERATURRECHERCHE

Im Rahmen der Bestandsaufnahme wurde eine Literaturiibersicht erstellt. Die Literatur wurde einer Kurzbe-
wertung unterzogen und es wurden im Hinblick auf die weiteren Arbeiten zusammenfassende Schlussfolge-
rungen abgeleitet.

3.2 BREITENERHEBUNG UND VERTIEFENDE BEFRAGUNG SOWIE DEREN AUSWERTUNG

Die Informationen aus der Bevdlkerung wurden in zwei Umfragen, einer Breitenerhebung und einer vertiefen-
den Befragung erhoben. Die Breitenerhebung erfolgte als reprasentative computerunterstitzte telefonische
Umfrage in der Bundesrepublik Deutschland mit einem Umfang von 1.514 Teilnehmern (Personen im Alter
von 18 Jahren und &lter) und einer Interviewdauer von jeweils etwa 30 Minuten. Die Teilnehmer der Breiten-
erhebung wurden zufallsausgewahlt aus den Privathaushalten mit Telefonanschluss.
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Die vertiefende Befragung wurde bei 205 Anwohnern in der Nahe von HSL durchgefihrt, die eine Dauer von
etwa 30 bis 45 Minuten hatten. Die Rekrutierung der Teilnehmer an der vertiefenden Befragung erfolgte etwa
zur Halfte ausgehend von der Breitenerhebung durch Abfrage der Nahe zu einer HSL und der Bereitschaft
zur Teilnahme an einer weiteren Befragung. Die weiteren Teilnehmer wurden analog der Breitenerhebung zu-
fallsausgewahlt, wobei aber gezielt Gebiete mit besonders hoher Dichte an Hochspannungstrassen einbezo-
gen wurden.

Die Auswertung erfolgte sowohl deskriptiv als auch im Hinblick auf potenzielle Einflussgrofen der Risikowahr-
nehmung.

4. DURCHFUHRUNG

Die Bestandsaufnahme wurde als Zwischenbericht vorgelegt. Es wurde ein Fragebogen flr die Breitenerhe-
bung erstellt, der fiir eine computerunterstitzte Telefonbefragung verarbeitet wurde. Der erstellte Fragebogen
wurde Ende 2008 einem Pretest unterzogen und auf der Basis der Erkenntnisse des Pretests optimiert. Die
Breitenerhebung erfolgte Anfang 2009, die Auswertung bis August 2009.

5. ERGEBNISSE
5.1 BISHERIGER KENNTNISSTAND

In der Bestandsaufnahme des Wissensstands zu moglichen gesundheitlichen Auswirkungen niederfrequen-
ter elektrischer und magnetischer Felder der Versorgung mit Strom sowie der Stromanwendung wurden aus-
gehend von den letzten Stellungnahmen der Strahlenschutzkommission zu diesen Fragen 17 neuere Unter-
suchungen zu Krebs und Leukémie, zur Beeinflussung des Nervensystems, kognitiver Fahigkeiten und der
Psyche, zu Erkrankungen des kardiovaskularen Systems, zum Metabolismus, zur Knochenqualitat, zur Fort-
pflanzungsfahigkeit, zur antioxidativen Aktivitat im Plasma und roten Blutkdrperchen, zu Auswirkungen auf die
Bindehaut sowie zu DNA (Desoxyribonucleinsaure)-Schaden bewertet.

Auf der Basis des bisherigen Kenntnisstands lassen sich Effekte unterhalb der bestehenden Grenzwerte bis-
lang nicht ausschlief3en. Bei den Untersuchungen waren zum Teil sehr grol3e Personenkollektive involviert,

die auf Grund ihrer beruflichen Tatigkeit oder ihrer Wohnsituation einer erhdhten Exposition durch niederfre-
quente magnetische Felder ausgesetzt waren. Dies gibt ein gewisses Mal an Sicherheit dafiir, dass es keine
bislang unerkannten Wirkungen gibt, die zu einer sehr hohen Krankheitsrate fihren wirden. Im Hinblick auf
die Risikokommunikation lasst sich feststellen, dass es im Sinne eines vorsorgenden Schutzes der Gesund-
heit geboten ist, auf nicht auszuschliellende Risiken niederfrequenter elektrischer und magnetischer Felder

hinzuweisen.

In der Bestandsaufnahme wurden sieben Untersuchen zur Risikokommunikation ab dem Jahr 2003 bewertet,
bei denen Umfragen in Deutschland, der Schweiz und Osterreich durchgefiihrt worden waren. Dabei handelte
es sich um Befragungen der allgemeinen Bevdlkerung sowie von Medizinern. Neben niederfrequenten Fel-

dern waren auch hochfrequente Felder der Untersuchungsgegenstand.

Bisher durchgefiuihrte Befragungen zeigen insgesamt, dass ein substanzieller Anteil der Bevdlkerung sich Sor-
gen macht und davon ausgeht, dass elektromagnetische Felder im Alltag Gesundheitssymptome verursa-
chen kénnen. Dies trifft ebenfalls fur Allgemeinmediziner zu. Gesundheitssymptome, die dem Einfluss elek-
tromagnetischer Felder zugeschrieben werden, sind jedoch eher unspezifisch (Kopfschmerzen, Schlafproble-
me etc.). Bisherige Befragungen haben ebenfalls gezeigt, dass die Risikowahrnehmung durch eine Vielzahl
von Faktoren beeinflusst wird. Neben persdnlichen Faktoren (z. B. Alter, Geschlecht, Bildung etc.) spielt die
subjektive Wahrnehmung der Exposition eine grof3e Rolle. Individuell kontrollierbare Expositionen mit hohem
personlichem Nutzen verursachen weniger starke Besorgnis als Expositionen, bei denen dies nicht der Fall
ist. Weitere entscheidende Aspekte sind der Kontext (Bezug zum Alltag, Relevanz), aber auch die Wahl der
Informationsquellen. Ausgehend von dem bisherigen Kenntnisstand wurden fur die Untersuchung funf
Annahmen / Thesen aufgestellt, die durch die Breitenerhebung und die vertiefende Befragung tberprift wer-
den sollten. Dem entsprechend wurden dann die Frageninhalte fur die Befragung ausformuliert.
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52 AUFSTELLUNG DER FUNF ANNAHMEN

Basierend auf der Bestandsaufnahme wurden finf Annahmen formuliert:

Annahme 1: Die wahrgenommene Beeintrachtigung und die gesundheitlichen Befiirchtungen hangen von
der subjektiv erlebten Exposition durch NF-Felder ab. Mit abnehmender Distanz zu NF-AuRenanlagen wer-
den zunehmend Beeintrachtigungen durch NF-Felder und gesundheitliche Befurchtungen berichtet.

Annahme 2: Bei geringerer Distanz zu NF-AuRRenanlagen wird eine hohere Betroffenheit bzw. Exponiertheit
durch NF-Felder wahrgenommen als bei gréf3erer Distanz. Somit haben die nah an die NF-Anlagen lebenden
Menschen ein héheres Informationsbedirfnis tiber etwaige Gefahren durch NF-Felder gegenlber den in gro-
Rerer Entfernung Wohnenden.

Annahme 3: Bei geringerer Distanz zu NF-Anlagen nehmen die Diskussionen in der Nachbarschaft zu den
moglichen von NF-Anlagen ausgehenden Gefahren sowie die Haufigkeit eigener MalRnahmen, um sich vor
den beflirchteten Gefahren zu schitzen, zu.

Annahme 4: Die wahrgenommenen Beeintrachtigungen und das Informations- sowie Diskussionsbedirfnis
sind aufeinander bezogen - je intensiver die Gesundheitsbeflrchtungen und erlebten Beeintrachtigungen
desto groRer sind das Informations- und Diskussionsbedurfnis.

Annahme 5: Mit zunehmender Nahe resp. abnehmender Distanz zu Quellen niederfrequenter Strahlung
wachst einerseits die Umweltbesorgtheit der Betroffenen, gleichzeitig kann ein gréReres Informationsinteres-
se konstatiert werden. Die Uberzeugung, dass die entsprechenden Grenzwerte geeignet sind und eingehal-
ten werden sowie dass die Vorsorgebemuhungen der zustandigen Behorde ausreichend sind, lasst nach.

5.3 FRAGENINHALTE

Neben demographischen Fragen waren zentrale Themen der Breitenerhebung die Exposition (innerhausliche
Nutzung und auflerhausige Installation), die Risikowahrnehmung im Bereich NF und die damit verbundene
Besorgtheit bzw. Beeintrachtigungen sowie gesundheitliche Befurchtungen. Weiterhin wurden das Informati-
onsverhalten, der Kenntnisstand, das Interesse an Informationen / Inhalten sowie bevorzugte Informations-
quellen abgefragt. Ein weiterer Themenbereich der Umfrage waren Art und Umfang erwogener oder durch-
geflhrter Malnahmen und Strategien beim Umgang mit niederfrequenten Feldern, welche Institutionen als
die verantwortlichen gesehen werden und welche MaRnahmen seitens der Dritten erwinscht waren.

In der vertiefenden Erhebung wurden dariiber hinaus Fragestellungen bezlglich der mit HSL verbundenen
Sorgen oder Beeintrachtigungen und die Rolle der Sichtbarkeit einer HSL von zu Hause untersucht, ebenso
die Rolle von Gesprachen Uber Bedenken im Bekanntenkreis.

54 AUSWERTUNG

Basierend auf der Auswertung der Umfragen wurden folgende Schlussfolgerungen bezlglich der Gultigkeit
einzelner Annahmen gezogen:

Annahme 1: Insgesamt berichten 32% Befragten bei der Breitenerhebung lber eine wenig bis sehr hohe ge-
sundheitliche Beeintrachtigung durch NF innerhalb und / oder auRRerhalb des Hauses. Als konkrete auflerhau-
sige Quelle wurden HSL mit 21,4% am haufigsten genannt, als innerhdusige Quelle am haufigsten (mit ca.
36%) der Fernseher (s. Tabelle 1). Die vertiefende Befragung ergab einen signifikanten Trend der wachsen-
den Betroffenheit mit der Abnahme der Distanz zur HSL (s. Abbildung 1). Annahme 1 (,die wahrgenommene
Beeintrachtigung und gesundheitliche Befurchtungen sind abhangig von der subjektiv erlebten Exposition,
also zunehmend mit Nahe zu HSL®) wurde durch die Befragung bestatigt.
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Tabelle 1:

Gesundheitliche Beeintrachtigung durch niederfrequente Strahlung

gesamt Geschlecht Alter in Jahren
gultig m w | 18-29 | 30-39 | 40-49 | 50-59 | 60-69 | >70
Relative Haufigkeit - % der ,ja“-~Angaben

AuBerhéausige Quellen, gesundheitliche Beeintrdchtigung wegen niederfrequenter Strahlung
Anzahl Personen 351 155 196 58 50 87 69 44 31
HSL 21,4 23,9 19,4 8,6 28,0 29,9 20,3 13,6 22,6
Bahntrassen 14,8 14,2 15,3 17,2 16,0 16,1 15,9 6,8 9,7
Trafohauser /
Umspannwerke 17,9 21,3 15,3 17,2 18,0 18,4 21,7 13,6 16,1
Elektrosmog allgemein -
auRerhausig 35,3 36,8 34,2 37,9 40,0 42,5 39,1 18,2 22,6
Innerhdusige Quellen, gesundheitliche Beeintrdachtigung wegen niederfrequenter Strahlung
Anzahl Personen 356 160 196 69 51 88 63 44 30
Stromleitungen im Haus | 21,3 21,9 20,9 20,3 25,5 23,9 19,0 18,2 20,0
Radiowecker 171 15,6 18,4 13,0 13,7 22,7 17,5 18,2 13,3
Fernseher 35,7 35,6 35,7 46,4 35,3 33,0 34,9 31,8 23,3
Stereo- / HiFi-Anlage 14,3 11,9 16,3 21,7 11,8 14,8 11,1 11,4 10,0
Heimkino,
Video- / DVD-Recorder 19,7 20,6 18,9 26,1 23,5 19,3 15,9 9,1 16,7
/ Receiver
E-Herd / Backofen 16,6 15,0 17,9 13,0 19,6 13,6 17,5 15,9 23,3
Elektrosmog allgemein -
innerhausig 41,0 41,3 40,8 47,8 49,0 443 429 20,5 33,3

Betroffenheit durch Hochspannungsleitungen
in Abhangigkeit der Distanz zur ndchsten HSL

0-50 m
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Abbildung 1:

51-200 m
Distanz zur Hochspannungsleitung oder anderen elektrischen Freileitung

201-500 m

501-1000 m

Ngesamt = 205; Ng[]ltige = 200; Nfehlend =5

> 1000 m

Betroffenheit durch HSL in Abhéngigkeit der Distanz der ndchsten HSL (die Balken zeigen die

Standardabweichung)

Ergebnisse der abgeschlossenen Forschungsvorhaben im Jahr 2009 - TB 08

115

TB 08
Ergebnisse



Ergebnisse

TB 08

Annahme 2: Inwiefern ein Informationsbedarf mit der abnehmenden Distanz der HSL an Relevanz gewinnt,
wird am reprasentativen Beispiel der Tabelle 2 gezeigt. Bis zu 50 m Entfernung der HSL ist der Informations-

bedarf zwar hdher, mit zunehmender Distanz ist jedoch kein fallender Trend ersichtlich. Die Annahme 2 konn-
te daher durch die Befragungen nicht bestatigt werden.

Tabelle 2:
Informationsbedarf zum Thema ,,Hochspannungsleitung“ - gesamt und gruppiert nach Distanz zur HSL
Gesamt Distanz zur HSL in m
gultig 0-50 51-200 201-500 | 501-1000 > 1000
Anzahl Personen 205 23 32 43 59 48
% % % % % %
(1) Nein, habe mich nicht 65,4 47,8 68,8 79,1 64,4 60,4
speziell informiert
(2) Ja, ich habe mich infor- 17,6 21,7 12,5 11,6 15,3 27,1
miert
(3) Ja, ich werde mich infor- 8,3 21,7 9,4 - 10,2 6,3
mieren
(4) Sowohl als auch (habe & 7,8 8,7 6,3 9,3 10,2 4,2
werde mich informieren)
(8) weil nicht 1,0 - 3,1 - - 2,1
Gesamt 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0

Annahme 3: Bei der vertiefenden Befragung konnte kein eindeutiger Trend der Abhangigkeit des Gesprachs-
bedarfs von der Distanz der HSL festgestellt werden. Etwa ein Drittel der Befragten gab an, dass sie sich
durch Gesprache mit Nachbarn und Bekannten hinsichtlich Bedenken zur Beeintrachtigung austauschen (s.

Tabelle 3), ohne dass eine Entfernungsabhangigkeit erkennbar ist. Annahme 3 konnte in der Befragung daher
nicht verifiziert werden.

Tabelle 3:

Gespréache lUiber Bedenken zur Beeintrachtigung durch HSL - gesamt und in Abhéngigkeit von der
Distanz zur HSL

Gesamt Distanz zur HSL in m

giiltig 0-50 51-200 201-500 501-1.000 >1.000
Anzahl Personen 63 16 15 17 12 7

% ,eher ja“
Gesprache mit Nach-
barn, Freunde
Bekannte iiber Beden- 34,9 50,0 35,7 25,0 25,0 40,0
ken bzgl. HSL
Nbeeintréchtigt =67, Ng[]ltig = 63; Nfehlend =4

Annahme 4: Aus der vertiefenden Befragung wurde der Trend deutlich, dass Gesprache mit Nachbarn und
Anderen mit zunehmender gefuhlter Beeintrachtigung in der Wohnsituation zunehmen (s. Tabelle 4). Mit zu-
nehmender Beeintrachtigung berichteten die Befragten auch signifikant haufiger, sich informiert zu haben
und / oder das vorzuhaben. Ein groReres Informationsbedurfnis bei intensiveren Beflrchtungen und erlebten
Beeintrachtigungen hat sich in der Befragung daher bestatigt.

Es wurde deutlich, dass generell kein eigenes gravierendes Informationsdefizit von den Befragten wahrge-
nommen wird, dass aber im Fall eines Informationsbedulrfnisses eher der Rat von wissenschaftlicher Seite
(und BfS) gesucht wird. Je nach Alter werden vor allem TV / Radio, Printmedien und Internet, aber auch per-
sonliche Gesprache genutzt. Die Mehrheit war mit erhaltenen Informationen zufrieden. Es zeigte sich, dass
hinsichtlich technischer Grundlagen oft Kenntnisllicken bestehen.
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Tabelle 4:

Informationsbedarf zum Thema HSL - gesamt und gruppiert nach erlebter Beeintrdchtigung durch HSL

Gesamt Durch HSL in Wohnsituation ...beeintrachtigt
glltig
(1) nicht | (2) wenig | (3) mittelméaBig | (4) ziemlich | (5) sehr
205 138 44 15 8 0
% % % % % %
(1) Nein, habe mich nicht 65,4 67,4 68,2 66,7 12,5 0,0
speziell informiert
(2) Ja, ich habe mich infor- 17,6 18,1 13,6 20,0 25,0 0,0
miert
(3) Ja, ich werde mich 8,3 8,0 6,8 6,7 25,0 0,0
informieren
(4) Sowohl als auch (habe 7,8 5,1 11,4 6,7 37,5 0,0
& werde mich informieren)
(8) weil} nicht 1,0 1.4 0,0 0,0 0,0 0,0
Gesamt 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0

Annahme 5: Eine hohe generelle Besorgtheit konnte nachgewiesen werden, denn 95% der Befragten mein-
ten, dass sich jeder um Umwelteinflisse sorgen sollte. Unabhangig vom Alter, Geschlecht und Entfernung der
Wohnung zur HSL haben gemaf der vertiefenden Befragung 80% allgemeine gesundheitliche Informationen
und 65% allgemeine technische Informationen angefordert. Nach Tabelle 5 scheint die Umweltbesorgtheit bei
den Anwohnern, die in geringerer Entfernung einer HSL wohnen, héher zu sein. Eine verstérkte Uberzeu-

gung, dass mit abnehmender Nahe zu HSL die Grenzwerte geeignet und eingehalten werden, sowie zustan-

dige Behoérden sich um Vorsorge bemihen, hat sich nicht gezeigt. Annahme 5 konnte durch die Befragungen

daher nicht bestatigt werden.

Tabelle 5:

Die Zustimmung zu Aussagen zur Umweltbesorgtheit - gruppiert nach Distanz zur HSL

Gesamt Distanz zur HSL in m
gultig 0-50 51-200 | 201-500 [501-1.000| > 1.000
Anzahl Personen 205 32 43 59 48
% .ja“-Angaben

Ich habe fur mich und meine

Familie keine grof3en Beden-

ken im Hinblick auf Umweltein- | 434 26,1 406 44,2 50.8 438
flisse

Man kann nicht genug wissen

Uber die Auswirkungen nieder- 80,5 87,0 84,4 76,7 79,7 79,2
frequenter Strahlung

Die 6ffentliche Diskussion um

Hochspannungsleitungen ist 26,3 21,7 34,4 23,3 271 25,0
Uberzogen

Es gibt Grenzwerte zur Strah-

lenbelastung, die werden ja 541 56,5 43,8 53,5 61,0 52,1
eingehalten

Die zustandigen Behorden

werden sich um die Gesund-

heitsvorsorge der Blrger 26,8 21,7 28,1 30,2 35,6 14,6
schon kimmern

Jede(r) sollte sich letztlich um

Umwelteinfliisse sorgen 94.6 95,7 96,9 90,7 94.9 95,8
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6. UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

Der teilweise sorglose Umgang mit niederfrequenten Feldern sollte einerseits nicht Gberbewertet werden, an-
dererseits kdnnen jedoch gesundheitliche Beeintrachtigungen bei empfindlichen Personengruppen wie z. B.
Kleinkindern nicht ausgeschlossen werden. Insgesamt hat die Untersuchung jedoch gezeigt, dass die Be-
sorgtheit hinsichtlich gesundheitlicher Auswirkungen niederfrequenter Felder mit der Nahe der Wohnung zu
Hochspannungsleitungen zunimmt. Eine Risikokommunikation, bezogen auf niederfrequente Felder, ist not-
wendig, vor allem von wissenschaftlicher Seite. Neben wissenschaftlichen Erkenntnissen sollten dabei auch
die technischen Aspekte kommuniziert werden, da diese nur unzureichend vorhanden sind. Eine breite Auf-
klarung Uber TV / Radio und Printmedien, den bevorzugten Informationsquellen der Bevdlkerung, ist notwen-
dig. Das Informationsmaterial vom BfS muss dahingehend Uberpruft, evtl. vereinfacht und danach gestreut
werden. Pressemitteilungen zu gegebener Zeit wirden der Aufklarung dienlich sein, um das Thema der Be-
volkerung naher zu bringen.
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Thema

Untersuchungen zur Bedeutung unterschiedlicher Parameter der UV-Exposition und der individuellen
Risikofaktoren bei der Entstehung von Hautkrebs

Subject

Investigations on the relevance of different parameters of UV-exposure and individual risk factors
of skin cancer development
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Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Prof. Dr. E.W. Breitbart Dr. A. Dehos / AG-SG 1.4 Dr. B. Volkmer, Dr. R. Greinert

1. ZIELSETZUNG

Ziel des Projektes war die Charakterisierung UV-induzierter schwer geschadigter Zellen in der Basalzell-
schicht der Epidermis (Cyclobutan-Pyrimidindimer retaining basal cells, CRBC) keratinozytaren (k-CRBC)
und melanozytaren Ursprungs (m-CRBC) sowie die Untersuchung der Prozesse, die in der Epidermis nach
der Induktion von CRBCs ablaufen und mdéglicherweise zur Hautkrebsinduktion beitragen. Darlber hinaus
sollte der Einfluss verschiedener Expositionsparameter auf diese Vorgange untersucht werden.

2. EINZELZIELSETZUNG

2.1 CHARAKTERISIERUNG DER CRBCs ALS STAMMZELLEN UNTER BERUCKSICHTIGUNG
VON k- UND m-CRBCs

Da zurzeit kein eindeutiger Marker fir die Identifizierung humaner epidermaler Stammzellen zur Verfiigung
steht, sollten CRBCs auf Grund folgender Eigenschaften charakterisiert werden: Lokalisation in den Reteleis-
ten, niedrige Proliferationsaktivitat / label retainment in Kombination mit Stammzellmarkern, Unterschiede auf
epigenetischer Ebene (Histon- und DNA (Desoxyribonucleinsdure)-Methylierungsmuster).

2.2 UNTERSUCHUNG DES WEITEREN SCHICKSALS VON k-CRBCs UND m-CRBCs

Obwohl man davon ausgehen kann, dass jede CRBC ein erhohtes Risiko zu Entartung tragt, ist es unwahr-

scheinlich, dass sich aus jeder CRBC tatsachlich Hautkrebs entwickelt. Es sollte deshalb geklart werden, wel-
che weiteren Ereignisse dazu fiihren, dass eine CRBC entartet. Hierzu sollte untersucht werden, ob die ge-

schadigten Zellen noch zur Teilung fahig sind, ob sie dann die Schaden reparieren oder diese an ihre Toch-
terzellen weitergeben (die dann eine hohe Mutationsrate aufweisen), oder ob die Zellen doch noch in die Apo-
ptose gehen.

2.3 UNTERSUCHUNG DER WIRKUNG VERSCHIEDENER EXPOSITIONSPARAMETER AUF DIE
INDUKTION UND DAS WEITERE SCHICKSAL VON k- UND m-CRBCs UNTER BESONDERER
BERUCKSICHTIGUNG DER STRAHLENQUALITATEN IM SOLARIUM

Neuere Untersuchungen zeigen, dass auch durch UVA Cyclobutan-Pyrimidindimere (CPD) in der DNA indu-
ziert werden kénnen und dass deren Anzahl sogar die induzierten oxidativen Schaden wie z. B. 8oxoGuanin
Ubersteigt. Im Hinblick auf Solarien, deren Spektrum eine starke UVA-Komponente aufweist, und den grof3en
Anteil von UVA-Strahlung im Sonnenspektrum, sollte die Induktion von CRBCs nach UVA und der Einfluss
einer UVA-Vorbestrahlung auf die Induktion von CRBCs durch SSR (Sonnensimulator) untersucht werden.

3.  METHODIK

CRBCs wurden in Hautschnitten und in Primarkulturen unter Verwendung eines monoklonalen Antikorpers
gegen Cyclobutan-Pyrimidin-Dimere (CPD) identifiziert. Die weitere Charakterisierung der CRBCs erfolgt flu-
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oreszenzmikroskopisch oder durchflusszytometrisch unter Verwendung eines Sorters Gber den immunhisto-
chemischen Nachweis von Oberflachenmarkern. Die Charakterisierung anhand epigenetischer Eigenschaf-
ten erfolgte ebenfalls fluoreszenzmikroskopisch unter Einsatz monoklonaler Antikérper (Mehrfachfarbung)
oder Uber eine methylspezifische Real-Time PCR (Polymerase chain reaction).

4. DURCHFUHRUNG

41 CHARAKTERISIERUNG DER CRBCs ALS STAMMZELLEN UNTER BERUCKSICHTIGUNG
VON k- UND m-CRBCs

4.1.1 Charakterisierung der CRBCs auf Grund ihrer Lokalisation in den Reteleisten

Obwohl die Lokalisation von Stammzellen in der Epidermis kontrovers diskutiert wird, gibt es Hinweise darauf,
dass die Basis der Reteleisten als ,Stammzellkompartment” in Frage kommt. Im Projekt StSch. 4379 konnte
in Probandenbiopsien gezeigt werden, dass die induzierten CRBCs uberwiegend (> 60%) in der Basis der
Reteleisten (proximal) auftreten. In den hier dargestellten Untersuchungen wurde die Lokalisation der CRBCs
in den Reteleisten bestimmt, wobei zwischen keratinozytaren (k-) CRBCs und melanozytaren (m-) CRBCs un-
terschieden wurde. In gleicher Weise wurde dariber hinaus die Lokalisation von Melanozyten allgemein de-
tektiert.

4.1.2 Charakterisierung der CRBCs liber niedrige Proliferationsaktivitét / label retainment

Unter der Voraussetzung, dass in Primarkulturen isolierter Epidermiszellen neben Melanozyten epidermale
Stammzellen (keratinozytaren Ursprungs) sowie ,transit amplifying“ (TA-)Zellen und, je nach Kulturbedin-
gung, auch ausdifferenzierte Keratinozyten in einem Gleichgewicht existieren, wurde ein In-vitro-System ent-
wickelt, in dem die Induktion von CRBCs in Zellkultur méglich ist. Zur Uberpriifung der Proliferationsaktivitat
wurden Vitalfarbstoffe (Celltracker Orange (CTO) eingesetzt. Das Prinzip beruht darauf, dass der Vitalfarb-
stoff sofort von den Zellen aufgenommen wird. Entfernt man den Farbstoff nach 30 Minuten aus dem Kultur-
medium, wird der Farbstoff bei jeder nun folgenden Zellteilung auf beide Tochterzellen verteilt und verdinnt
sich im Laufe mehrerer Teilungen soweit, dass keine Fluoreszenz mehr nachgewiesen werden kann.
Nicht-proliferierende Zellen behalten ihr Fluoreszenzsignal.

4.1.3 Charakterisierung der CRBCs liber den Stammzellmarker Oct-4

Oct-4 ist ein Transkriptionsfaktor und wird im Speziellen in embryonalen Stammzellen und Tumorzellen ex-
primiert. Es gibt jedoch Hinweise darauf, dass auch adulte Stammzellen im Gegensatz zu ausdifferenzierten
Zellen Oct-4 exprimieren. Versuche mit einem Antikdrper gegen Oct-4 sowohl in Hautschnitten als auch in
Zellkultur sollten klaren, ob Oct-4 als direkter Stammzellmarker geeignet ist und fiir eine Charakterisierung
von primaren epidermalen Stammzellen eingesetzt werden kann.

4.1.4 Charakterisierung der CRBCs uber die Kombination von Stammzellmarkern

Im Durchflusszytometer wurde durch eine zweiparametrige Messung (CD49f gegen CD71) die Stammzellpo-
pulation (CD49fbright / CD71dim) identifiziert und mit Hilfe eines Zellsorters isoliert. In einem weiteren Schritt
wurde unter Verwendung in situ bestrahlter Epidermiszellen untersucht, ob in der isolierten Stammzellpopu-
lation CRBCs nachgewiesen werden kénnen.

4.1.5 Charakterisierung der CRBCs auf epigenetischer Ebene liber Histon-methylierungsmuster

Insbesondere im Zusammenhang mit embryonalen Stammzellen wird berichtet, dass Histonmethylierungs-
muster als Marker zur Identifizierung von Stammzellen verwendet werden kdnnten. Um zu untersuchen, ob
eine ahnliche Charakterisierung auf epigenetischer Ebene auch auf adulte Stammzellen zutrifft, wurde eine
Farbemethode zum Nachweis des Methylierungsstatus verschiedener, fir die Stammzellcharakterisierung re-
levanter Histone etabliert.

4.1.6 Charakterisierung der CRBCs auf epigenetischer Ebene iiber DNA-Methylierungsmuster

Um das epigenetische Methylierungsmuster von CRBCs zu charakterisieren, wurde zunachst untersucht, ob
eine UV-Exposition einen akuten Einfluss auf den DNA-Methylierungsstatus von Keratinozyten hat. Um Infor-
mationen Uber einen ,Spateffekt” der UV-Exposition insbesondere im Zusammenhang mit der Hautkarzino-
genese zu gewinnen, wurde in weiteren Versuchen die DNA-Methylierung in Hautkrebszellen (Plattenepithel-
karzinom) im Vergleich zu primaren Keratinozyten und Keratinozytenzelllinien quantifiziert. SchlieBlich wur-
den vergleichende Untersuchungen in isolierten Keratinozyten des Stammzellkompartments (Collagen oder
Flusszytometer-Sorting) und Keratinozyten ohne Stammzellmarker durchgefiihrt, um den DNA-Methylie-
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rungsstatus von CRBCs sowohl im Zusammenhang mit UV-Exposition als auch im Zusammenhang mit Tu-
mor- bzw. Stammzellmarkern charakterisieren zu kénnen. Die Untersuchungen wurden genspezifisch und ge-
nomweit durchgeflhrt. In Tabelle 1 sind die untersuchten Gene dargestellt.

TB 08
Ergebnisse

Tabelle 1:
Auf den Methylierungsstatus hin untersuchte Gene und deren Zuordnung zu bestimmten
Funktionsbereichen

Funktion Gene

e Erhalt von Stammzell-Eigenschaften LIN28, SOX2, NANOG, MYC

¢ Epigenetik, Histonmodifikation JMJD3, MLL, SUZ12, RBP1, TET1

e Stammzellmarker, Zellkontakt, Zellmembran & Pro- | MCSP, CD71, CD29, LRIG1, CD171, THBS2, NES-
liferation TIN, KI67

e Tumorsuppressorgene HIC1, P16INK4a, RB1

e Telomerase hTERT

42 UNTERSUCHUNG DES WEITEREN SCHICKSALS VON k-CRBCs UND m-CRBCs

4.2.1 Untersuchungen in Hautschnitten

In Hautschnitten, die CRBCs enthalten, (Biopsiebank oder Probandenbiopsien aus einem friheren Projekt)
wurde das Auftreten von p53 Mutationen und apoptotischen Zellen detektiert.

4.2.2 Untersuchungen im In-vitro-System (Zellkultur)

Um das Proliferationsverhalten von CRBCs untersuchen zu kénnen, wurden primare Keratinozyten mit

300 J/m? UVB bestrahlt. Nach der Bestrahlung wurden die Kulturen fur 96 h inkubiert, um die Reparatur der
induzierten Schaden zu erlauben und die Identifizierung von CRBCs zu ermdglichen. Zum Nachweis der Pro-
liferation enthielt das Kulturmedium wahrend der gesamten Kulturzeit IdU (28 uM). Gleichzeitig wurden mit
Cytochalasin B binukleate Zellen erzeugt, so dass die Tochterkerne eindeutig identifiziert werden konnten. In
weiterfuhrenden Versuchen wurden die Zellen 96 h nach Bestrahlung fur 24 h mit dem Tumorpromotor TPA
behandelt, um CRBCs zur Proliferation anzuregen.

4.3 UNTERSUCHUNG DER WIRKUNG VERSCHIEDENER EXPOSITIONSPARAMETER AUF DIE
INDUKTION UND DAS WEITERE SCHICKSAL VON K- UND M-CRBCs UNTER BESONDERER
BERUCKSICHTIGUNG DER STRAHLENQUALITATEN IM SOLARIUM

4.3.1 Induktion von CRBCs durch UVA-Strahlung

UVA bestrahlte Hautproben wurden so in der Petrischale platziert, dass sie vom Nahrmedium umschlossen,
jedoch nicht bedeckt waren. Nach Bestrahlung mit einer Dosis von 1000 kJ/m? UVA wurden sofort oder nach
96 h Inkubation Gefrierschnitte erstellt und mit einer Melan / CPD-Doppelfarbung k- und m-CRBCs identifi-
Ziert.

4.3.2 Einfluss von Vorbestrahlung durch UVA auf die Induktion von CRBCs durch SSR

Hautproben und priméare Keratinozytenkulturen wurden mit UVA vorbestrahlt und 30 Minuten spater mit son-
nenahnlicher UV-Strahlung exponiert. Nach Bestrahlung wurden die Proben 96 h inkubiert und dann wurden
mit einer Melan / CPD-Doppelfarbung k- und m-CRBCs identifiziert.

5. ERGEBNISSE

51 CHARAKTERISIERUNG DER CRBCs ALS STAMMZELLEN UNTER BERUCKSICHTIGUNG
VON k- UND m-CRBCs

5.1.1 Charakterisierung der CRBCs auf Grund ihrer Lokalisation in den Reteleisten

Die Lokalisation sowohl fir melanozytare als auch fur keratinozytédre CRBCs ist gleich, wobei etwa 60% der
Zellen an der Basis der Reteleiste angesiedelt sind. Obwohl die Lokalisation von Stammzellen in der Epider-
mis kontrovers diskutiert wird, gibt es Hinweise darauf, dass die Basis der Reteleisten als ,Stammzellkompart-
ment” in Frage kommt.
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5.1.2 Charakterisierung der CRBCs liber niedrige Proliferationsaktivitét / label retainment

96 Stunden nach Bestrahlung zeigen CRBCs noch roten Vitalfarbstoff (Celltracker Orange, CTO). Die Ubri-
gen, ungeschadigten Zellen haben sich mehrfach geteilt und zeigen keine CTO-Fluoreszenz mehr. Es konnte
somit bestatigt werden, dass CRBCs keine oder nur eine niedrige Proliferationsaktivitat haben.

5.1.3 Charakterisierung der CRBCs liber den Stammzellmarker Oct-4

Die Quantifizierung Oct-4-positiver Zellen in Kulturen nach Anreicherung von Stammzellen gestaltete sich
sehr schwierig, da die Zellen nach dem Sortieren als Einzelzellen und somit eher abgekugelt vorliegen. Eine
Differenzierung der (spezifischen) Antikdrperbindung im Kern und der (unspezifischen) Bindung auf der Zell-
membran ist dann nur schwer mdglich. In Hautschnitten konnten keine Oct-4-positiven Zellen in der Epidermis
nachgewiesen werden. Obwohl die Versuche in Primarkulturen darauf hinweisen, konnte nicht endgultig
nachgewiesen werden, dass Oct-4 als Marker fur epidermale Stammzellen eingesetzt werden kann.

5.1.4 Charakterisierung der CRBCs liber die Kombination von Stammzellmarkern

Nach Etablierung eines aufwandigen Farbeprotokolls fur drei Fluoreszenzfarben und eines entsprechenden
durchflusszytometrischen Messprotokolls konnte in frisch isolierten epidermalen Zellen eine

CD49fbright / CD71dim Population identifiziert werden. Die so isolierte Population, die epidermale Stammzel-
len enthalt, sowie unsortierte Zellen wurden dem CPD-Farbeprotokoll unterzogen. Der Anteil an CRBCs lag
in unsortierten Zellen bei unter einem Prozent. Nach dem Sortieren zeigte sich in der Stammzellpopulation
(CD71dim / CD49fbright) ein stark erhdhter Anteil an CRBCs von 18 bis 42%. Somit konnte zum ersten Mal
ein direkter Zusammenhang von CRBCs und epidermalen Stammzellen nachgewiesen werden.

5.1.5 Charakterisierung der CRBCs auf epigenetischer Ebene liber Histonmethylierungsmuster

Fur alle untersuchten Marker, d. h. Euchromatin- und Heterochromatinmarker (H3K4me2 und H3K9me3 bzw.
H3K27me3) zeigte sich in geschadigten Keratinozyten (k-CRBCs) ein niedrigerer Gehalt als in ungeschadig-
ten Zellen. Fur Melanozyten konnte ein solcher Effekt nur fir H3K27me3 nachgewiesen werden. Beriicksich-
tigt man die fur Mauseepidermis beschriebenen epigenetischen Marker fur epidermale Stammzellen, so weist
der oben beschriebene niedrige Gehalt an H3K4me2 in k-CRBCs darauf hin, dass es sich hier um epidermale
Stammzellen handelt. Allerdings wird im Gegensatz zu den hier dargestellten Ergebnissen in epidermalen
Stammzellen der Maus ein erhdhter Gehalt des Heterochromatinmarkers H3K9me3 gefunden. Auch eine
gleichzeitige, bivalente H3K27me3 / H3K4me2-Markierung, die als charakteristisches Histonmuster fur
Stammzellen beschrieben wird, konnte nicht nachgewiesen werden.

5.1.6 Charakterisierung der CRBCs auf epigenetischer Ebene (iber DNA-Methylierungsmuster

Zusammenfassend ergab die Untersuchung der DNA-Methylierungsmuster eine Vielzahl von neuen Aspek-
ten, die auf die komplexen Zusammenhange der epigenetischen Regulierung hinweisen. Ein akuter Effekt von
UV-Strahlung auf das DNA-Methylierungsmuster einer Zelle konnte in den Versuchen nicht nachgewiesen
werden. Am Beispiel von HIC1, konnte gezeigt werden, dass die Methode der methylierungsspezifischen
PCR auRerst genaue Messungen ermdglicht. So konnten bei der vergleichenden Messung in Keratinozyten-
zelllinien, Plattenepitheltumorzellen und primaren Keratinozyten auch geringe Unterschiede in der DNA-Me-
thylierung in einer methylspezifischen Sequenzierung verifiziert und schlieBlich mit der HIC-Expression kor-
reliert werden. Hier ist insbesondere die hohe Expression von HIC1 in primaren Keratinozyten im Vergleich
zu den Tumorzellen und den Zelllinien zu erwahnen. Die DNA-Methylierung der HIC1-Promotorregion kénnte
als ,epigenetische Mutation” einen frihen Schritt in der Hautkrebsentstehung darstellen.

Durch vergleichende Untersuchung von Zellpopulationen, in denen Stammzellen durch Collagensorting an-
gereicherten wurden, mit der ,Restpopulation® konnten weder bei der genspezifischen noch bei der genom-
weiten Bestimmung der DNA-Methylierung eindeutige epigenetische Charakteristika fir epidermale Stamm-
zellen identifiziert werden. Auch die Untersuchungen der durch Flowsorting isolierten Zellpopulationen, in de-
nen epidermale Stammzellen bzw. CRBC angereichert wurden, ergaben auf DNA-Methylierungsebene kein
charakteristisches Muster. Dariiber hinaus wurde auch bei Betrachtung einzelner Daten keine Ubereinstim-
mung zwischen den mit Collagensorting angereicherten ungeschadigten Stammzellpopulation und den durch
Flowsorting angereicherten (zum Teil geschadigten) CRBC / Stammzellpopulation gefunden. Dabei ist zu be-
rucksichtigen, dass die Populationen nach unterschiedlichen Kriterien (Collagenbindung versus

06" / €D719™) sortiert wurden. Da auRerdem jeweils nur eine Anreicherung der Zellen erreicht wurde, konn-
ten moglicherweise keine spezifischen Unterschiede zwischen Stammzellpopulation und ,Restpopulation®
identifiziert werden. Die Daten spiegeln die dulRerst komplexen und bisher noch wenig aufgeklarten epigene-
tischen Regulationsmechanismen wieder. Besonderes Augenmerk sollte auf die, wenn auch geringen, Ver-
anderungen im DNA-Methylierungsmuster der untersuchten Zellen gelegt werden, da davon auszugehen ist,
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dass die sensitive Methode der methylspezifischen PCR hier wichtige Mechanismen erfasst. Weiterentwickel-
te Sortierungsmethoden, wie z. B. eine DNA-basierte Chromatin-Immunprazipitation kénnten hier in einem
Folgeprojekt eingesetzt werden.

5.2 UNTERSUCHUNG DES WEITEREN SCHICKSALS VON k-CRBCs UND m-CRBCs

5.2.1 Untersuchungen in Hautschnitten

In der Basalzellschicht von bestrahlter Haut konnten 2 oder 6 Wochen nach Bestrahlung keine p53-mutierten
Zellen detektiert werden. Auch apoptotische Zellen korrelierten nicht mit CRBCs (Abbildung 1).

EPIDERMIS

X

Apoptotische

Zellen
CRBCs

M .\
b

DERMIS

EPIDERMIS
DERMIS f
Abbildung 1:

Doppelfarbung spatapoptotischer (TUNEL Assay, griin) und CPD geschédigter Zellen (rot). Der
Hautschnitt zeigt sechs Wochen nach Abschluss chronischer SSR Bestrahlung apoptotische Zellen
ohne CPDs im Ubergang zur Hornschicht (a) und CPD geschédigte Zellen in der Basalzellschicht,
die nicht apoptotisch sind (b) (c : a + b). Als seltenes Ereignis wurde eine apoptotische Zelle in der
Basalzellschicht detektiert (d). Die CPD Farbung (e) zeigt, dass es sich bei dieser Zelle nicht um eine
CRBC handelt (f: d + e)

5.2.2 Untersuchungen im In-vitro-System (Zellkultur)

Zusammengefasst konnte mit den Versuchen gezeigt werden, dass in Kultur induzierte CRBCs bis zu 72 h
und mit TPA-Behandlung bis zu 96 h nach Bestrahlung noch zur Zellteilung fahig sind. Wahrend ein Grol3teil
der Zellen vor der Teilung die Schaden repariert, ist es auch mdglich, dass die Schaden an die Tochterzellen
weitergegeben werden. Das vereinzelte Auftreten asymmetrischer Teilungen weist darauf hin, dass es sich
bei einem Teil der CRBCs um geschadigte epidermale Stammzellen handelt, die dann eine zentrale Rolle bei
der Hautkrebsentstehung einnehmen. Insbesondere konnte in vitro gezeigt werden, dass das Schicksal von
CRBCs in Bezug auf den Umgang mit DNA-Schaden sehr unterschiedlich sein kann. Es ist zu vermuten, dass
dies einen grol3en Einfluss darauf hat, ob aus einer CRBC Hautkrebs entsteht.

5.3 UNTERSUCHUNG DER WIRKUNG VERSCHIEDENER EXPOSITIONSPARAMETER AUF DIE
INDUKTION UND DAS WEITERE SCHICKSAL VON k- UND m-CRBCs UNTER BESONDERER
BERUCKSICHTIGUNG DER STRAHLENQUALITATEN IM SOLARIUM

5.3.1 Induktion von CRBCs durch UVA-Strahlung

In zwei UVA-bestrahlten Hautproben ergab sich eine Induktion von 8,9 bzw. 9,6% CRBCs bezogen auf die
ausgewerteten Basalzellen mit jeweils etwa 30% m-CRBCs und 70% k-CRBCs.
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5.3.2 Einfluss von Vorbestrahlung mit UVA auf die Induktion von CRBCs durch SSR

Zusammenfassend kann gesagt werden, dass die Anzahl an SSR-induzierten melanozytaren CRBCs in Haut-
schnitten durch eine Vorbestrahlung mit UVA erhéht werden kann. Fir CRBCs keratinozytaren Ursprungs
zeigt sich eine ahnliche, aber schwéachere Tendenz. Der starke Effekt einer UVA-Vorbestrahlung auf Melano-
zyten kdnnte mit dem photosensibilisierenden Effekt von Pheomelanin, das in Melanozyten neben Eumelanin
vorkommt, zusammenhangen. UVA schadigt die DNA indirekt Uber die Anregung intrazellularer Photosensi-
bilatoren, zu denen auch Pheomelanin gehért, und daraus resultierenden reaktiven Sauerstoffspezies. Dieser
Effekt fihrt zu einer erhbhten Empfindlichkeit von Melanozyten gegenuber UVA-Strahlung, die letztendlich
auch mit der Entstehung des malignen Melanoms in Zusammenhang gebracht wird. Der hier gezeigte deutli-
che Effekt einer UVA-Vorbestrahlung auf die Induktion von melanozytaren CRBCs gewinnt an Bedeutung,
wenn man in Betracht zieht, dass Solarien einen im Vergleich zur Sonne stark Giberhéhten Anteil an
UVA-Strahlung aufweisen. Dies insbesondere, da in einem systematischen Review gezeigt wurde, dass die
regelmaRige Nutzung eines Solariums vor dem 35. Lebensjahr das Risiko, im spateren Leben am malignen
Melanom zu erkranken, um 75% erhoht.

6. UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

Ziel des Vorhabens war zum Einen die genauere Charakterisierung der schwer geschadigten Zellen
(CRBCs), die nach einer UV-Bestrahlung relativ lange in der Epidermis erhalten bleiben, und die Untersu-
chung der weiteren Schritte auf dem mdglichen Weg von CRBCs zu Hautkrebszellen. Auf Grund der Komple-
xitat dieser Vorgange konnte das Ziel nicht vollstandig erreicht werden, so dass weitere Untersuchungen er-
forderlich sind. Bemerkenswert sind besonders die Ergebnisse, dass auch UVA-Strahlung CRBCs induziert
und dass eine Vorbestrahlung mit UVA die Anzahl der durch eine nachfolgende Exposition mit sonnenahnli-
cher Strahlung induzierten CRBCs erhoht. Besonders bedenklich ist, dass durch UVA-Strahlung vor allem die
Zahl der CRBCs erhoht wurde, die von Melanozyten abstammen. Da in Solarien der Anteil an UVA-Strahlung
gegenuber dem Sonnenlicht erhdht ist, Iasst sich damit der in epidemiologischen Studien gefundene Zusam-
menhang zwischen regelmafRigen Solarienbesuchen vor dem 35. Lebensjahr und dem Risiko, spater an dem
besonders bosartigen malignen Melanom zu erkranken, plausibel erklaren. Obwohl die Ergebnisse einer wei-
teren Abklarung bedurfen, liefern sie weitere gewichtige Argumente gegen die Solariennutzung, die fur die
Information der Bevolkerung eingesetzt werden kénnen.
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1. ZIELSETZUNG

Ziel des Forschungsvorhabens war es, eine Datengrundlage fur zu erwartende Magnetfeldexpositionen von
Personen in Kraftfahrzeugen mit alternativen, auf elektrischen Maschinen basierenden Antriebskonzepten zu
schaffen.

2. EINZELZIELSETZUNG

Folgende Einzelzielsetzung wurde aus dem Gesamtprojektziel abgeleitet:

- Bestandsaufnahme bezglich relevanter Antriebstechnologien und Fahrzeuge,

- Bestandsaufnahme / Entwicklung von praxistauglichen Mess- und Berechnungsverfahren,
- Immissionsmessungen und -berechnungen in ausgewahlten Fahrzeugen,

- Bewertung der Mess- und Berechnungsergebnisse.

3.  METHODIK

3.1 Bestandsaufnahme beziiglich relevanter Antriebstechnologien und verfiigbarer Fahrzeuge

Im ersten Arbeitsschritt erfolgte eine Recherche hinsichtlich relevanter Technologien und bereits verfigbarer
Fahrzeuge. Parallel dazu erfolgte die Kontaktaufnahme zu Herstellern, Handlern und Betreibern der erhobe-
nen und fir das Vorhaben interessant erscheinenden Fahrzeuge, um deren Verfiigbarkeit fur die Durchfiih-

rung von Immissionsmessungen abzuklaren. Als in Betracht zu ziehende Fahrzeugkategorien wurden finf un-
terschiedliche PKWs, ein Nahverkehrsbus und zwei Nutzfahrzeuge festgelegt.

3.2 Bestandsaufnahme / Entwicklung von praxistauglichen Messverfahren

Um bestmégliche Voraussetzungen fir die frequenzselektiven Immissionsmessungen in den Fahrzeugen zu
schaffen, wurden unterschiedliche, am Markt verfligbare Messverfahren systematisch verglichen.

Zusatzlich zur Optimierung der Messgeratetechnik wurde auch die notwendige Messmethode erarbeitet, um
zuverlassige und reprasentative Immissionsmessungen durchfiihren zu kdnnen.

3.3 Immissionsmessungen und -berechnungen

Fur die untersuchten PKWs wurden einerseits Immissionsmessungen unter definierten stationaren Betriebs-
bedingungen auf einem Leistungsprifstand durchgeflhrt, bei denen der gesamte Leistungsbereich (Ge-
schwindigkeits-Lastmoment-Kombinationen) der Fahrzeuge abgedeckt werden konnte. Andererseits erfolg-
ten Messungen wahrend Testfahrten im Realverkehr und insbesondere wahrend definierter Brems- und Be-
schleunigungsmandver. Etwaige, von einer Magnetisierung der Reifen stammende, Magnetfeldanteile wur-
den durch spezielle Vorversuche identifiziert und aus den Messergebnissen eliminiert, um ausschlielich die
ursachlich den Antriebskomponenten zuzuschreibenden Magnetfelder beurteilen zu kénnen. Auf Basis der
Messdaten vom Leistungsprifstand und aus den Brems- und Beschleunigungsmanévern konnten schlief3lich
Immissionsprognosemodelle fur jeden der untersuchten PKWs fir beliebige Fahrzyklen entwickelt werden.
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Die Validierung dieser Immissionsprognosemodelle erfolgte auf Basis der Messfahrten im Realverkehr. Als
messtechnisch zu untersuchende Positionen in den PKWs wurden der Fahrer- und der Beifahrerplatz sowie
jeweils ein Sitzplatz im Fond der Fahrzeuge definiert, wobei jeweils die rdumliche Verteilung der Magnetfeld-
immissionen (12 Einzelmesspunkte) auf jeder untersuchten Position erfasst wurde. Der untersuchte Sitzplatz
im Fond der Fahrzeuge wurde auf Basis von Ubersichtsmessungen auf der Riickbank nach dem Gesichts-
punkt der Erfassung der Maximalexposition ausgewahilt.

Fur die Fahrzeuge der Kategorien Nahverkehrsbus und Nutzfahrzeuge standen keine entsprechenden Leis-
tungsprufstande zur Verfliigung. Die Immissionsmessungen fanden daher wahrend reprasentativer Testfahr-
ten mit den jeweiligen Fahrzeugen statt. In den Nutzfahrzeugen wurde dabei jeweils die rdumliche Magnet-
feldverteilung am Fahrerplatz und im Nahverkehrsbus sowohl am Fahrerplatz als auch an weiteren vier aus-
gewahlten Fahrgastplatzen (drei davon in unmittelbarer Nahe der Antriebskomponenten) untersucht.

3.4 Bewertung der Mess- und Berechnungsergebnisse

Alle erhobenen Messergebnisse wurden zunachst hinsichtlich der Referenzwerte der ICNIRP-Leitlinien von
1998 strahlenschutztechnisch bewertet, wobei die Bewertung auf Basis einer phasenrichtigen Summierung
der Einzelspektralkomponenten erfolgte, um systematische Uberschatzungen der Immissionen zu vermei-
den. Weiterhin erfolgte ein Vergleich der in den Fahrzeugen mit alternativen Antriebskonzepten erhobenen
Immissionsdaten mit aus der Literatur vorliegenden Daten aus etablierten elektrisch betriebenen Transport-
mitteln (Eisenbahn, S-Bahn, U-Bahn, StralRenbahn). SchlieRlich wurden die im Rahmen des Vorhabens
messtechnisch erhobenen Immissionsdaten hinsichtlich einer méglichen Gefahrdung von Personen mit elek-
tronischen Korperhilfsmitteln gemal E DIN VDE 0848-3-1 bewertet.

4. DURCHFUHRUNG

Als fir die gegenstandliche Fragestellung interessante Antriebstechnologien konnten im Rahmen der Be-
standsaufnahme Elektro-Hybridantriebe (gegenwartig bereits eingesetzt bei PKWs, Nahverkehrsbussen und
Nutzfahrzeugen) und reine Elektroantriebe (PKWs und diverse Nutzfahrzeuge) identifiziert werden.

Auf Grund der grof3en Flexibilitat hinsichtlich der verfligbaren Messparameter und der Messdatenaufberei-
tung und -auswertung wurde das im eigenen Haus entwickelte Messsystem NIFSPEC in Kombination mit
kommerziell erhaltlichen Magnetfeldsonden mit Echtzeit-Analogausgangen (Narda ELT 400 und Chauvin
Arnoux C.A42) als fur die Aufgabenstellung am besten geeignet befunden. Es konnte damit der relevante Fre-
quenzbereich bis 100 kHz in ausreichender Auflésung (1 Hz) vollstandig abgedeckt werden und es erlaubte
die schnelle Erfassung (Speicherung) von wiederholten Einzelmessungen, wie sie wahrend der Testfahrten
notwendig war.

Als zu untersuchende PKWs konnten drei Hybridfahrzeuge (Toyota Prius, Honda Civic, Lexus GS450h), so-
wie zwei Elektroautos (Panda Electric, Doblo Electric) fir Messungen unter stationdren Bedingungen auf dem
Leistungsprifstand (Abbildung 1), sowie fur Messfahrten im Realverkehr verfugbar gemacht werden. Zuséatz-
lich wurden Messungen in einem Hybrid-Nahverkehrsbus (Urbino 18 Hybrid, Fa. Solaris), einem Hybrid-LKW
(Atego Blue TEC Hybrid, Fa. Daimler) und einem Elektroschlepper (Modell 780, Fa. PEFRA), wahrend repra-
sentativer Testfahrten durchgefuhrt (siehe Abbildung 2 und Tabelle 1).

Die auf Basis der Messdaten vom Leistungsprifstand und aus den Brems- und Beschleunigungsmanévern
fur jeden der untersuchten PKWs entwickelten Immissionsprognosemodelle wurden mit dem Softwarepaket
SIMULINK realisiert.

Tabelle 1: Messtechnisch untersuchte Fahrzeuge
Fahrzeug Hersteller Leistungsprifstand Messfahrt
Toyota Prius Toyota X X
Honda Civic IMA Honda X X
Lexus GS450h Lexus X X
Panda Electric NEWTEON X X
Doblo Electric NEWTEON X X
Urbino 18 Hybrid Solaris Bus & Coach - X
Atego Blue TEC Hybrid Daimler - X
Elektroschlepper 780 PEFRA - X
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Abbildung 1: Immissionsmessungen am Leistungspriifstand mit dem Toyota Prius

Abbildung 2:  Untersuchter Nahverkehrsbus und untersuchte Nutzfahrzeuge

5. ERGEBNISSE

5.1 Magnetfeldimmissionen in den untersuchten PKWs

Abbildung 3 fasst die in den untersuchten PKWs unter stationaren Lastbedingungen am Leistungsprufstand
gemessenen Immissionen zusammen.
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Abbildung 3: Immissionen in den PKWs unter stationdren Lastverhéltnissen

Unterhalb der Fahrzeugbezeichnung ist die jeweils installierte Leistung der elektrischen Antriebskomponen-
ten angegeben. Die Fehlerindikatoren zeigen den Variationsbereich der Maximalimmissionen in Abhangigkeit
des Lastzustandes (Geschwindigkeit und Lastmoment). Auf dem Fahrer- und Beifahrerplatz traten réumliche
Maxima zumeist im Ful3- oder Unterschenkelbereich auf. Auf der Riickbank lag das raumliche Maximum der
Immissionen, bedingt durch die Lage der Batterie (im Heck des Fahrzeugs) und die Verkabelung, zumeist im
Unterleibsbereich.

In ahnlicher Weise illustriert Abbildung 4 die Immissionen in den PKWs bei Brems- und Beschleunigungsma-
novern.
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Abbildung 4: Immissionen in den PKWs wahrend Brems- und Beschleunigungsmanévern
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In keinem der untersuchten PKWs konnten Uberschreitungen der ICNIRP-Referenzwerte festgestellt werden.
Die beobachtbaren, lokal auftretenden Spitzenimmissionen beim Bremsen bzw. Beschleunigen erreichten,
abhangig vom Fahrzeug und vom untersuchten Sitzplatz, Werte von bis zu ca. 35% der Referenzwerte fir die
Allgemeinbevdlkerung. Des Weiteren zeigen die Messdaten, dass die GrdRRe der installierten elektrischen
Leistung in den Fahrzeugen kein addquates Mal} fur die zu erwartende Exposition in den Fahrzeugen dar-
stellt, sondern dass vielmehr die individuelle Anordnung der Systemkomponenten sowie die Verkabelung zwi-
schen den Komponenten relevant sind.

5.2 Magnetfeldimmissionen im Nahverkehrsbus

Abbildung 5 zeigt die Messergebnisse im Hybrid-Nahverkehrsbus Urbino 18 Hybrid wahrend reprasentativer
Messfahrten. Die Immissionen am Fahrerplatz wurden bezlglich beruflicher Exposition, jene auf den Passa-
gierplatzen hinsichtlich der Referenzwerte fir die Allgemeinbevolkerung bewertet. Die Fehlerbalken zeigen
den Variationsbereich der Immissionen wahrend der Messfahrten. Auf Passagierplatzen in unmittelbarer
Néahe der elektrischen Antriebskomponenten traten lokal Immissionswerte bis zu ca. 19% des Referenzwertes
auf (vor allem nahe zum Inverter). An Platzen in grof3erer Entfernung zu den Komponenten lagen die Immis-
sionen kaum merkbar Uber dem allgemeinen Immissionshintergrund.
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Abbildung 5: Immissionen im Hybrid-Nahverkehrsbus wahrend repréasentativer Messfahrten

5.3 Magnetfeldimmissionen in den untersuchten Nutzfahrzeugen

Abbildung 6 zeigt die Messergebnisse im Atego Blue TEC Hybrid LKW wahrend reprasentativer Messfahrten.
Auf Grund der grof3en Distanzen zwischen dem Fahrerplatz und den Antriebskomponenten blieben die Im-
missionen im Normalbetrieb auch lokal typischer Weise kleiner als 1% des Referenzwertes fur berufliche Ex-
position. Der einzige in Abbildung 6 sichtbare Spitzenwert gréRer als 1% trat wahrend einer Notbremsung auf.

Die am Fahrerplatz des untersuchten Elektroschleppers 780 gemessenen Immissionen wahrend Testfahrten
mit einer Zuglast von ca. 9 t sind in Abbildung 7 dargestellt. Auch in diesem Fall blieben die lokalen Immissi-
onen am Fahrerplatz unterhalb von 1% des Referenzwertes fur berufliche Exposition.

5.4 Vergleich mit etablierten bzw. konventionellen Fahrzeugen

Die in den untersuchten PKWs gemessenen Spitzenimmissionswerte liegen etwa in der gleichen Gré3enord-
nung wie in der Literatur angegebene Spitzenimmissionswerte in etablierten elektrischen Verkehrsmitteln
(Bahn, S-Bahn, U-Bahn). Auf Grund der innerhalb der PKWs im Allgemeinen geringeren Distanz zu den Feld
erzeugenden Komponenten im Vergleich zu den genannten etablierten Verkehrsmittel sind die in PKWs zu
erwartenden Feldgradienten wesentlich gréfer. Damit kbnnen die Immissionen in den (grof3rdumigen) etab-
lierten Verkehrsmitteln im Allgemeinen als homogener und damit, gemittelt Gber Kérperdimensionen, als
durchschnittlich etwas hdher angesehen werden als in den untersuchten Hybrid- und Elektrofahrzeugen.
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Abbildung 7: Immissionen am Fahrerplatz des untersuchten Elektroschleppers

Auch die im Hybrid-Nahverkehrsbus erhobenen Immissionswerte liegen in dhnlichen GréRenordnungen, wie
sie aus Fahrgastraumen von U-Bahn und S-Bahn aus der Literatur bekannt sind. Auch hier kann jedoch an-
genommen werden, dass die Immissionsverteilung im Hybrid-Nahverkehrsbus etwas inhomogener ist als in
U-Bahn- und S-Bahnwagen, wo schon allein durch die Oberleitung bzw. Stromschiene ein relevanter, relativ
homogener Immissionsanteil vorliegt.
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5.5 Bewertung der Immissionen im Hinblick auf Personen mit elektronischen Korperhilfsmitteln

Auf Basis des in E DIN VDE 0840-3-1 definierten Verfahrens zur Beurteilung méglicher Gefahrdungen von
Personen mit elektronischen Koérperhilfsmitteln durch magnetische Felder ergaben sich aus den in den Fahr-
zeugen erhobenen Immissionsdaten keinerlei Hinweise auf ein mégliches Gefahrdungspotenzial fir Herz-
schrittmacherpatienten durch die von den alternativen Antriebssystemen erzeugten magnetischen Felder.

6. UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

Mit Hilfe des Projekts konnten Daten Giber maximal mégliche und durchschnittlich zu erwartende Expositionen
der allgemeinen Bevdlkerung durch eine Technologie gewonnnen werden, deren zunehmende Verbreitung in
absehbarer Zukunft zu erwarten ist. Ziel des ,Entwicklungsplans Elektromobilitat* der Bundesregierung ist es
z. B., dass bis zum Jahr 2020 eine Million Elektrofahrzeuge auf den bundesdeutschen Stralten fahren. Um
dies zu erreichen, sollen Forschung und Entwicklung, Marktvorbereitung und -einfiihrung von batterieelekt-
risch betriebenen Fahrzeugen in Deutschland vorangebracht werden. Die Zahl méglicherweise exponierter
Personen wird sich entsprechend entwickeln. Die Projektergebnisse kdnnen daher der frihzeitigen Informa-
tion interessierter Bevolkerungsteile und anderer Stellen dienen und in geeignete Informationsmaterialien ein-
flieRen. Neben BMWi, BMVBS und BMBF ist das BMU an der Umsetzung des ,Entwicklungsplans Elektromo-
bilitat“ beteiligt. Die Ergebnisse kdnnen dem BMU daher auch als Ansatzpunkt fir die weitere Planung der im
Entwicklungsplan vorgesehenen Forschungsaktivitaten im Bereich des Schutzes der Gesundheit im Zusam-
menhang mit den elektrischen Komponenten im Fahrzeug dienen.
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1. ZIELSETZUNG

Unter dem Titel ,Ermittlung der Befiirchtungen und Angste der breiten Offentlichkeit hinsichtlich mdglicher Ge-
fahren der hochfrequenten elektromagnetischen Felder des Mobilfunks® untersucht das Bundesamt fiir Strah-
lenschutz (BfS) das Ausmalfd und die Art moglicher Besorgtheiten und Beeintrachtigungen der Burgerinnen
und Burger. In den Vorgangerstudien zur aktuellen Untersuchung hat infas fur das BfS in den Jahren 2003
bis 2006 insgesamt 10.020 Birgerinnen und Burger ab 14 Jahre in jahrlichen reprasentativen telefonischen
Erhebungen befragt. Im Jahr 2009 wurde diese Studie erneut durchgefihrt, um Informationen Uber das aktu-
elle Meinungsbild der Bevdlkerung zu erhalten und die begonnene Zeitreihe fortzufuhren.

2. EINZELZIELSETZUNG

Die Studie hat sich zum Ziel gesetzt, das Ausmal der gesundheitlichen Sorgen bzw. empfundenen Beein-
trachtigungen der Bevolkerung durch hochfrequente elektromagnetische Felder des Mobilfunks (HF-EMF) zu
erheben und im Zeitvergleich zu untersuchen. Neben der Einschatzung der Risikowahrnehmung verschiede-
ner Quellen fur HF-EMF im Kontext anderer méglicher Umwelt- und Gesundheitsbelastungen soll die Studie
Aufschluss Uber generelle Mobilfunknutzungsgewohnheiten und die Einstellung zu diesen Themen liefern.
Zur Optimierung der Informationsverbreitung durch das BfS werden Informationsstand und -verhalten sowie
die Interessenslage in der Bevdlkerung thematisiert. In einem multivariaten statistischen Modell werden Ein-
flisse von soziodemographischen Strukturmerkmalen und ausgewahlten inhaltlichen Merkmalen auf die Be-
sorgtheit der Bevdlkerung untersucht. In einem abschlieRenden Schritt wird die Bevolkerung auf Basis der
vorliegenden Erhebungsdaten mit Hilfe des Verfahrens der Clusteranalyse in drei Gruppen unterteilt, um mdg-
liche Anhaltspunkte fiir eine zielgruppengerechte Offentlichkeitsarbeit zu gewinnen.

3.  METHODIK

Die Bevolkerungsumfrage wurde als telefonische CATI-Befragung (Computer Assisted Telephone Interview)
im hauseigenen Telefonstudio von infas in Bonn durchgefiihrt. Fir die Stichprobe wurde ein Ansatz auf Basis
zufallig generierter Telefonnummern gewahlt, um eingetragene und nicht eingetragene Telefonhaushalte mit
im Prinzip gleicher Inklusionswahrscheinlichkeit bertcksichtigen zu kénnen. Die Ziehung der bundesweiten
Telefonstichprobe in der vorliegenden Studie erfolgte regional geschichtet nach Bundeslandern.

Zielgruppe war die in Privathaushalten lebende Wohnbevélkerung der Bundesrepublik Deutschland. Die ei-
gentliche Zielperson im Haushalt wurde nach einem Zufallsverfahren, dem so genannten ,Last-Birthday-Ver-
fahren® ausgewahlt. Unter allen Haushaltsmitgliedern, die die entsprechenden Kriterien erfillen, in diesem
Falle ein Mindestalter von 14 Jahre, wurde diejenige Person befragt, die zuletzt Geburtstag hatte. Die Befra-
gungsergebnisse wurden in tabellarischer Form aufbereitet und in einem Gesamtbericht dargestellt.
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4. DURCHFUHRUNG
41 DATENERHEBUNG UND -ANALYSE

Die Bevolkerungsbefragung wurde mit n=2.502 realisierten Interviews und einer durchschnittlichen Interview-
lange von etwa 22 Minuten durchgeflhrt. Der Befragungs-Zeitraum lag zwischen Ende Mai und Anfang Juli
2009.

Fur die Durchfuhrung der Befragung wurden insgesamt 37.998 Adressen eingesetzt. Auf Grund des gewahl-
ten Stichprobenansatzes entfiel ein entsprechend hoher Anteil von 21.137 Adressen auf so genannte stich-

probenneutrale Ausfalle (Telefonnummern, die zu keinem Anschluss bzw. keinem Privathaushalt fihren, nicht
befragbare Personen). Aus den verbleibenden 16.861 Telefonnummern wurden insgesamt 2.502 Interviews
realisiert.

TB 08
Ergebnisse

Vor Beginn des Hauptfeldes fand eine Vorstudie statt, bei der etwa 20 so genannte Pretestfalle realisiert wur-
den. Dieser Pretest diente der Uberpriifung des Fragebogens auf seine Verstandlichkeit hin und der Abschét-
zung der tatsachlichen Interviewdauer, so dass vor Start des Hauptfeldes noch letzte Optimierungsmafinah-
men unternommen werden konnten. Um die Interviewer optimal auf Inhalte und mdgliche Schwierigkeiten der
Studie vorzubereiten, wurde eine studienspezifische Interviewerschulung durchgefihrt. Wahrend des Haupt-
feldes standen den Interviewern permanent Ansprechpartner, sowohl auf Seiten der Projektleitung als auch

auf Seiten der Supervision, zur Verfiigung. Durch die Projektleitung fand weiterhin eine kontinuierliche Aus-

schopfungskontrolle statt, um gegebenenfalls Steuerungsmaflinahmen in die Wege leiten zu kdnnen.

42 FRAGENPROGRAMM

Der Fragebogen blieb weitestgehend identisch Gber alle Befragungswellen. Im Jahr 2009 umfasste der Fra-
genkatalog folgende Inhalte:

- Kontaktaufnahme mit dem Haushalt und Auswahlschlissel ,Last Birthday®,

- Allgemeine Einordnung der Person: Interessen, Gesundheitszustand, Risikobewertung zu verschiedenen
Einflissen, u. a. Mobilfunk,

- Nutzung von Handy und Schnurlostelefon, Mobilfunk-Sendeanlagen in Wohnumgebung,

- Grad der Besorgtheit und der Beeintrachtigung wegen elektromagnetischer Felder des Mobilfunks,
Bezug auf verschiedene Quellen der Felder, Arten der Beeintrachtigung,

- Vorsorgeverhalten im Hinblick auf elektromagnetische Felder des Mobilfunks,

- Befurchtungen bezuglich der im Haushalt lebenden Kinder und deren Kontakt mit elektromagnetischen
Feldern des Mobilfunks,

- Subjektiver Informationsstand, Informationsverhalten und Interesse bezlglich elektromagnetischer Felder,
- Einstellung gegenuber Handys und Mobilfunk im Allgemeinen,
- Soziodemographie.

5. ERGEBNISSE
51 RAHMENDATEN ZUR MOBILFUNKNUTZUNG DER BEVOLKERUNG

Sowohl die Nutzung von Handys als auch von schnurlosen Festnetztelefonen hat in der Bevdlkerung im Ver-
gleich zur letzten Befragung im Jahr 2006 signifikant zugenommen und liegt aktuell bei 88 bzw. 91%. Wie
auch in den Untersuchungsjahren 2003 bis 2006 Ubertrifft dabei der Anteil der Nutzer von schnurlosen Fest-
netztelefonen den Anteil der Handynutzer.

Der Anteil der mannlichen Handynutzer liegt mit 86% tber dem Anteil der weiblichen Nutzer (76%). Dartuber
hinaus ist festzuhalten, dass altere Personen das Handy seltener nutzen als junge Bevdlkerungsgruppen.
Auch in der Nutzung neuer Funktechnologien erweisen sich jlingere Befragte als die intensiveren Nutzer.

Zusatzlich zur Verbreitung des Handys ist auch dessen durchschnittliche Nutzungsdauer leicht angestiegen,
wenngleich es sich hierbei nicht um eine signifikante Veranderung handelt. Wurde 2006 noch durchschnittlich
22,5 Minuten pro Nutzungstag telefoniert, so liegt dieser Wert mittlerweile bei 28,1 Minuten.

Ergebnisse der abgeschlossenen Forschungsvorhaben im Jahr 2009 - TB 08 133



Ergebnisse

TB 08

Hinter der Nichtnutzung von Mobiltelefonen steht nicht zwingend die Ablehnung dieses Kommunikationsmit-
tels. Vielmehr begrindet mehr als die Halfte aller Nicht-Handynutzer (52%) ihren Verzicht durch einen man-
gelnden Bedarf.

Der Anteil derer, die das Handy sowohl privat als auch beruflich nutzen, ist gegentiber 30% (2006) signifikant
auf einen Anteil von 34% gestiegen. Besondere Bedeutung kommt der Nutzung des Handys weiterhin zu be-
ruflichen Zwecken und zur Abstimmung innerhalb der Familie zu.

Die Halfte aller Befragten gibt an, dass sich im Umkreis von etwa flnf Kilometern um ihre Wohnung der Stand-
ort eines Mobilfunk-Sendemastes oder einer Mobilfunksendeanlage befindet. Ein beachtlicher Anteil der Be-
fragten ist sich jedoch eher unsicher (36%) oder sogar sehr unsicher (21%), dass sie eine Mobilfunksende-
anlage auf den ersten Blick erkennen wurden.

5.2 STELLENWERT DES MOBILFUNKS ALS POTENZIELLER RISIKOFAKTOR

Aspekte, die das Thema elektromagnetische Strahlung betreffen, nehmen innerhalb einer Reihe von poten-
ziellen gesundheitlichen Risikofaktoren in der Wahrnehmung der Bevolkerung eher eine untergeordnete Stel-
lung ein. Dabei werden Mobilfunksendemasten (28% starke oder ziemliche Sorgen) noch als vergleichsweise
besorgniserregender wahrgenommen, als die Nutzung von Handys (20%) und Schnurlostelefonen (17%). Mit
Abstand bedrohlicher erscheint der Bevdlkerung jedoch der Verzehr von Fleisch aus unbekannter Herkunft,
gefolgt von gentechnisch veranderten Lebensmitteln, Luftverschmutzung, Nebenwirkungen von Medikamen-
ten, UV-Strahlung, starkem Zigarettenrauchen und tbermafigem Alkoholgenuss.

Gegenuber 2006 hat sich der Anteil der Besorgten wegen des Verzehrs von Fleisch aus unbekannter Her-
kunft, gentechnisch veranderten Lebensmitteln, Nebenwirkungen von Medikamenten, starken Zigarettenrau-
chens, UbermaRigen Alkoholgenusses, Benutzung von Handys, Hochspannungsleitungen sowie wegen der
Benutzung von schnurlosen Festnetztelefonen statistisch signifikant erhoht. Das Jahr 2006 war allerdings
charakterisiert durch ein insgesamt niedrigeres Besorgtheitspotential, als in den Vorjahren 2003 bis 2005 ge-
messen wurde.

Im Hinblick auf die untersuchten mobilfunkrelevanten Risikofaktoren sind im Zeitvergleich jeweils um wenige
Prozentpunkte schwankende Resultate zur Besorgtheit iber Mobilfunksendeanlagen oder Handys festzuhal-
ten (mit héheren Werten in 2003, 2005 und 2009) sowie eine leichte Zunahme der Besorgtheit Gber schnur-
lose Festnetztelefone in 2009 gegenlber allen Gbrigen Befragungsjahren.

53 INFORMATIONSSTAND UND -VERHALTEN BEZUGLICH ELEKTROMAGNETISCHER FEL-
DER

Die Ergebnisse der aktuellen Studie legen nahe, dass sich die Bevolkerung starker noch als vor wenigen Jah-
ren mit dem Thema elektromagnetische Felder auseinandersetzt. Sowohl der Anteil derer, die sich vor der
Befragung bereits mit dem Thema beschaftigt hatten, als auch die Selbsteinschatzung zur Informiertheit Gber
dieses Thema sind im Vergleich zu den Ergebnissen im Jahr 2006 signifikant angestiegen. Auch im Vergleich
zu den Messergebnissen der Jahre 2003 bis 2005 ist bislang der héchste Grad an Beschaftigung mit diesem
Thema zu verzeichnen. 33% der Befragten duf3ern sogar den Wunsch nach weiteren Informationen zu die-
sem Thema. Im Hinblick auf die bevorzugten Themen stof3en insbesondere die Einschatzungen gesundheit-
licher Risiken auf ein breites Interesse.

Dies findet sich auch in dem Resultat wieder, dass knapp 40% der Bevdlkerung mit dem derzeitigen Angebot
an verfugbaren Informationen zu gesundheitlichen Risiken durch EMF nicht so sehr oder Gberhaupt nicht zu-
frieden sind. Als Hauptursache fur diese Stimmungslage wird angeflhrt, die Informationen seien nicht ausrei-
chend.

Zur Informationsvermittlung tber EMF kommen bislang vorwiegend die Medien Fernsehen (68%) und Tages-
bzw. Wochenzeitungen (58%) zum Tragen. Bemerkenswert ist der Anstieg des Anteils derer, die das Internet
bereits als Informationsquelle genutzt haben auf 33% in der aktuellen Befragung (gegenitber 20% in 2006).
Auch bei der Nachfrage, an welche Quelle man sich bei einer aktiven Suche nach diesem Thema wenden
wurde, wurde das Internet am haufigsten angeflhrt.

Uber das Vorhandensein des SAR-Werts fiir Handys sind nur 33% der Bevélkerung informiert. Von dieser
Gruppe haben sich zudem nur 18% bislang beim Handykauf durch den SAR-Wert beeinflussen lassen.
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54 BESORGTHEIT UND BEEINTRACHTIGUNG DER BEVOLKERUNG

Ohne nennenswerte Veranderung sind in den Jahren 2003 bis 2005 sowie 2009 die Anteile der Bevdlkerung,
die sich im Hinblick auf hochfrequente elektromagnetische Felder des Mobilfunks als besorgt (etwa 31%) oder
gesundheitlich beeintrachtigt (etwa 10%) beschreiben. Lediglich fir das Jahr 2006 wurden hier vergleichswei-
se niedrigere Werte erhoben.

Als Hauptursache fir gesundheitliche Sorgen werden Mobilfunksendeanlagen (41%) und Handys (22%) an-
gegeben. Als Ursache fir gesundheitliche Beeintrachtigungen stehen Handys an erster Stelle (47%), gefolgt
von den Mobilfunksendeanlagen (41%).

Was die Sorgen um die Exposition der eigenen Kinder betrifft, sehen die befragten Eltern vor allen Dingen in
der Handynutzung ihrer Kinder das entscheidende gesundheitliche Risiko. Mobilfunksendeanlagen treten
demgegenber deutlich in den Hintergrund; Schnurlostelefone spielen nahezu gar keine Rolle.

Uber die Halfte aller durch EMF Beeintrachtigten kann keine spezielle Art der Beeintrachtigung angeben. Mit
18% sind Kopfschmerzen und mit 12% Schlafprobleme - wie auch in 2006 - die am haufigsten genannten kon-
kreten gesundheitlichen Probleme.

Die Gruppe der Besorgten hingegen erlebt die Angst vor Krebs und Kopfschmerzen bzw. Migréne als zentra-
len Gegenstand ihrer Sorgen. Kopfschmerzen sowie die Sorge vor Kreislaufbeschwerden und Konzentrati-
onsstérungen haben dabei im Vergleich zu 2006 an Bedeutung verloren, wohingegen Schlafprobleme nun als
starker besorgniserregend wahrgenommen werden und an dritter Stelle genannt werden.

Etwa 8 von 10 Befragten haben sich bislang noch nicht mit méglichen VorsorgemalRnahmen beziglich elek-
tromagnetischer Felder des Mobilfunks auseinander gesetzt. In den Gruppen der gesundheitlich Besorgten
und Beeintrachtigten ist der Anteil derer, die schon Uber allgemeine VorsorgemalRnahmen im Alltag nachge-
dacht haben oder diese sogar schon ergreifen, allerdings héher als unter der Gesamtheit der Befragten.

55 EINFLUSSGROREN AUF DIE BESORGTHEIT WEGEN ELEKTROMAGNETISCHER FELDER

In einem statistischen Modell (logistische Regression) wurden mdgliche EinflussgréRen auf die Wahrschein-
lichkeit untersucht, ob Menschen wegen EMF besorgt sind oder nicht. Dabei wurden Aspekte identifiziert, die
die Wahrscheinlichkeit, zur Gruppe der wegen EMF Besorgten zu gehoren, statistisch signifikant beeinflus-
sen.

Das Ergebnis zeigt, dass die Wahrscheinlichkeit, zu den wegen EMF Besorgten zu z&hlen, unter anderem flr
Schiler und Befragte, die dem Thema Mobilfunk und Handy wenig skeptisch gegenuberstehen, besonders
gering ist. Besonders groR ist die Wahrscheinlichkeit, zur Gruppe der Besorgten zu gehéren, hingegen fur gut
informierte Personen und solche, die um eine Mobilfunk-Sendeanlage in ihrer unmittelbaren Wohnumgebung
wissen. Zudem zeichnen sich auch Befragte, die der Handynutzung und Mobilfunk eher skeptisch gegenu-
berstehen, kein schnurloses Festnetztelefon benutzen, sich auch wegen anderer moglicher Risikofaktoren
Sorgen machen und verstarkt gesundheitliche Beschwerden zu beklagen haben, durch eine signifikant hohe-
re Wahrscheinlichkeit aus, zur Gruppe der Besorgten zu gehdren.

56 SEGMENTIERUNG DER BEVOLKERUNG

Um die Bevolkerung auf Basis der vorliegenden Erhebungsdaten noch anschaulicher beschreiben und gege-
benenfalls Anhaltspunkte fiir die mégliche kommunikative Erreichbarkeit von einzelnen Zielgruppen gewinnen
zu kénnen, wurde in einem abschlieBenden Schritt das statistische Verfahren der Clusteranalyse eingesetzt.

Hiermit wurden insgesamt drei Gruppen identifiziert, die sich in Bezug auf ihren Informationsstand sowie ihr
Informationsverhalten bezulglich EMF, ihre Nutzung von Handys und anderen Funktechnologien und ihrer
Haltung gegentber Mobilfunk und dessen Anwendungen deutlich voneinander unterscheiden. Anhand der
Resultate fur die Clustervariablen wurde eine inhaltliche Bennennung der Segmente vorgenommen, die die
Unterschiede der Bevolkerungsgruppen beschreibt:

- schlecht informierte, uninteressierte Intensivnutzer,
- schlecht informierte, kritische Wenignutzer,
- gutinformierte, kritische Vielnutzer.

Daruber hinaus konnten die drei identifizierten Segmente hinsichtlich weiterer relevanter Merkmale genauer
charakterisiert werden.
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6. UMSETZUNG DER ERGEBNISSE

Die jahrliche Befragungsreihe zur Wahrnehmung des Mobilfunks in der Bevolkerung zeigt eine hohe Konstanz
Uber séamtliche Befragungsinhalte hinweg. Auf die Gesamtgesellschaft bezogen weist somit das Thema Mo-
bilfunk eine stabile Relevanz auf. Die Daten liefern wichtige Erkenntnisse Uber zentrale Rahmenparameter
der Mobilfunknutzung und -wahrnehmung in der deutschen Bevolkerung. Sie geben Aufschluss tber die Rolle
des Mobilfunks im Vergleich zur Wahrnehmung verschiedener anderer moglicher Gesundheitsrisiken, sowie
Uber die Auspragung und die Entwicklung verschiedener Parameter der Risikowahrnehmung tber die Zeit
hinweg.

Die Ergebnisse dienen damit dem BfS als wichtige Grundlage fiir die Ausrichtung der Offentlichkeitsarbeit und
weiteren Aktivitdten zur Risikokommunikation.
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STATUSBERICHTE
DER VOM BfS BEGLEITETEN STRAHLENSCHUTZ-FORSCHUNGSVORHABEN
DES BMU

STATUS REPORTS
OF BfS SUPPORTED BMU RADIATION PROTECTION RESEARCH PROJECTS
Themenbereich 01

Natirliche Strahlenexposition

Subject area 01
Natural radiation exposure



TB 01

Thema

Recherche zu Art, Aufkommen und Eigenschaften von NORM-RUckstanden im Ausland,
Abschatzung der Strahlenexposition der Bevdlkerung bei der Deponierung bzw. Verwertung

Subject

Investigation on kind, amount and features of NORM residues abroad and assessment of the
resulting radiation dose to members of the public due to disposal or reuse

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608S01001 21.07.2008 30.06.2010 EUR 167.943,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Gesellschaft fur Anlagen und Reaktorsicherheit (GRS) mbH, Kéln

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
S. Feige K. Wichterey / SW 1.2 Dr. D. WeiR, S. Feige

1. ZIELSETZUNG

Ziel des Vorhabens ist es, die notwendigen fachlichen Grundlagen fir eine Novellierung der Strahlenschutz-
verordnung (StrlSchV) speziell im Teil 3 Kapitel 3 hinsichtlich der notwendigen Erweiterungen des Regelungs-
bereiches auf im Ausland anfallende und zum Zwecke ihrer Verwertung und/oder Deponierung in die Bundes-
republik Deutschland einzufihrende Naturally Occurring Radioactive Materials (NORM) und Technologically
Enhanced Naturally Occurring Radioactive Materials (TENORM) zu schaffen.

2. EINZELZIELSETZUNG

Ausgehend von der Ubergeordneten Zielsetzung werden im Rahmen des Vorhabens verschiedene Einzelzie-
le verfolgt, die in ihrer Gesamtheit das Erreichen des Vorhabensziels erméglichen:

1. Recherche zur gegenwartigen einzelstaatlichen Umsetzung der Richtlinie 96/29/EURATOM sowie zu
adaquaten rechtlichen Regelungen in anderen europaischen Landern;

2. Erfassung von Art, Herkunft und Menge von NORM in allen Staaten der EU und weiteren europdischen
Landern;

3. Zusammenfuhrung aller erhobenen Daten und Informationen fir im Ausland anfallende NORM in einer
temporaren projektbezogenen Datenbank;

4. Ermittlung der Strahlenexposition von nichtberuflich strahlenexponierten Personen fur ausgewahlte Sze-
narien der Beseitigung oder Verwertung von potenziell nach Deutschland einzufihrenden NORM.

3.  METHODIK

Auf Grund unterschiedlicher Vorgehensweisen bei der Umsetzung der Richtlinie 96/29 EURATOM in den
EU-Mitgliedslandern in nationales Recht ist eine direkte Vergleichbarkeit von Art und Menge an NORM/TE-
NORM, die in den einzelnen EU-Mitgliedsstaaten anfallen, nicht méglich. In den anderen europdischen Lan-
dern sind die Regelungen in Bezug auf natirliche Radioaktivitat ebenfalls uneinheitlich oder noch unvollstan-
dig. Vor diesem Hintergrund wurde nachfolgendes methodisches Vorgehen in diesem Forschungsvorhaben
gewahlt.

In einem ersten Teil des Vorhabens werden auf Grundlage der deutschen Stoffliste die in den EU-Mitglieds-
landern und anderen europaischen Staaten anfallenden NORM und TENORM erfasst, um die bestehenden
erheblichen Kenntnisdefizite zu den Prozessen ihrer Entstehung und den anfallenden Arten und Mengen im
Ausland zu schlieRen. Auf dieser Grundlage wird eine Liste Uber alle im Ausland anfallenden NORM und TE-
NORM erstellt und deren Potenzial zum Import nach Deutschland bewertet.
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In einem zweiten Teil des Vorhabens werden die identifizierten Ruckstande bzw. Ruckstandsgruppen hin-
sichtlich der von ihnen bei der Deponierung bzw. Verwertung ausgehenden Strahlenexposition von Personen
der Bevolkerung bzw. von nicht beruflich strahlenexponierten Arbeitern bewertet.

4. DURCHFUHRUNG

Das Vorhaben ist in vier Arbeitspakete gegliedert: Arbeitspaket 1 (AP1) dient der systematischen Erfassung
und Aufbereitung des fur die Bearbeitung des Vorhabens relevanten Standes von Wissenschaft und Technik
und der fortlaufenden Erganzung der Literatursammlung.

Arbeitspaket 2 (AP2) dient der intensiven Recherche zur Umsetzung der Richtlinie 96/29 EURATOM in nati-
onales Strahlenschutzrecht der Mitgliedsstaaten bzw. wie sich die Situation in den Nichtmitgliedsstaaten im
Vergleich zu dieser Richtlinie darstellt. Hierzu werden die entsprechenden nationalen Regelungen identifi-
ziert, beschafft, ggf. Ubersetzt und in Bezug auf die Art und Weise der Erfassung und Einordnung von
NORM/TENORM in die nationalen Rechtsvorschriften und nachgeordneten Regelwerke vergleichend bewer-
tet.

In Arbeitspaket 3 (AP3) erfolgen der Aufbau bzw. die Aktualisierung des Kenntnisstandes zu NORM/TE-
NORM-Prozessen sowie die Erfassung von Art und Menge an NORM/TENORM im europaischen Ausland.
Die ldentifikation von Materialien mit erhdhtem Gehalt naturlicher Radionuklide umfasst dabei folgende Krite-
rien:

1. Charakterisierung des betrachteten Industriezweiges, Identifikation der Verursacher im Herkunftsland,

2. Erfassung der typischen technischen Prozesse, die zur Bildung von NORM/TENORM fuhren (Gewinnung /
mechanische Aufbereitung, chemische Prozesse, thermische Prozesse),

3. Erfassung der Art von Roh-, Zwischen-, End- und Abfallprodukten mit erhéhtem Gehalt natirlicher Radio-
nuklide und Charakterisierung in Bezug auf Radionuklidgehalt bzw. Radionuklidvektor und physika-
lisch-chemische Eigenschaften,

4. Erfassung des Potenzials der Einfuhr entsprechender Roh-, Zwischen-, End- und Abfallprodukte nach
Deutschland zum Zwecke der Verwertung mit anschlieRender Beseitigung oder ausschlief3lich zur Besei-
tigung.

Basierend auf den Ergebnissen der vorangegangenen Arbeitspakete wird in Arbeitspaket 4 (AP4) eine Ab-
schatzung der Strahlenexposition von Personen der Bevdlkerung und Arbeiternehmern bei Deponierung oder
Verwertung von NORM und TENORM durchgefihrt.

Zu Beginn des Vorhabens wurde eine modulare, temporare Projektdatenbank (NORM-DB) aufgebaut, die die
erhobenen Daten und Informationen in drei untereinander vernetzte Module (Modul 1: Kontaktdatenbank, Mo-
dul 2: Literaturdatenbank NORM-Library, Modul 3: NORM-Stoffdatenbank) (Abbildung 1) aufnimmt.

5. ERGEBNISSE

Mit der temporaren Projektdatenbank NORM-DB wurde eine umfassende und einzigartige Datenbasis aufge-
baut. Durch die bereits vorgenommene Ausrichtung auf zukinftige rechtliche Vorgaben wie die neuen Basic
Safety Standards (BSS) der EU hat die Bearbeitung des Vorhabens einen hohen Grad an Aktualitat erreicht
und mit der Erfassung von NORM-Materialien im Ausland die weitere Ausgestaltung und Prazisierung von Re-
gelungen in der Strahlenschutzverordnung im Bereich natirlicher Radioaktivitat vorbereitet.

Die Datenbank beinhaltet eine aktuelle Zusammenstellung der nationalen Kontaktpunkte aus Behdrden, In-
dustrie und Forschungseinrichtungen mit Relevanz zum Thema. Nahezu alle nationalen Regelwerke und
Empfehlungen des Betrachtungsraumes werden vorgehalten. Im Rahmen einer Fragebogenaktion erfolgte
der erneute Abgleich der Daten mit den jeweiligen Kontaktstellen. Gegenwartig sind in der NORM-Datenbank
(NORM-DB) etwa 450 Dokumente erfasst und indiziert, weitere Dokumente werden der Datensammlung hin-
zugeflgt. Es erfolgt eine fortlaufende Erfassung von Literatur und eine Erganzung bzw. Bearbeitung neu er-
fasster Informationssysteme.

Die Menge bereits erfasster Literatur wird kontinuierlich ausgewertet und die so erlangten Kenntnisse Uber
NORM-Stoffe werden in die Datenbank (DB) eingestellt. Nach fachgerechter Auswertung der zahlreichen Li-
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Abbildung 1:
Projektdatenbank NORM-DB und ihre untereinander vernetzten Module

teraturstellen beinhaltet das Modul NORM-Stoffdatenbank gegenwartig fast 200 beschriebene NORM-Sub-
stanzen mit etwa 640 Einzelproben und insgesamt etwa 2.700 hinterlegten Messwerten.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Die Datensammlung und Bewertung der potenziell nach Deutschland eingefihrten NORM/TENORM als
Grundlage der Expositionsabschatzung flr ausgewahlte Szenarien der Verwertung oder Deponierung von
NORM und TENORM wird weiter verfolgt.

Im weiteren Projektverlauf erfolgt eine Abschatzung der Strahlenexposition von nicht beruflich strahlenexpo-
nierten Personen durch potenziell nach Deutschland eingefihrte NORM/TENORM zum Zwecke der Beseiti-
gung oder Verwertung. Im Rahmen der Bearbeitung von AP 4 erfolgt die Anwendung und gegebenenfalls Mo-
difizierung der Berechnungsgrundlage Bergbau (BGIB) fur die Beseitigung von NORM/TENORM hauptséach-
lich bergbaulichen Ursprungs auf Objekten mit groRer Oberflache oder Volumen (Phosphorgipshalden, Ne-
bengesteinshalden, Boden und Bauschutt oder kontaminierte Flachen). Eine analoge Anwendung der BGIB
ist bei der Verwertung von NORM/TENORM als Deponiebaumaterial gegeben, wobei die Vorgaben der De-
ponieverordnung (DepV) (Abfallschlissel bestimmter, fir den Deponiebau gestatteter Ruckstande) bertck-
sichtigt werden mussen und bestimmte Stoffe ausgeschlossen werden. Die Annahme einer ,landerspezifi-
schen” Freigrenze von 1 Bq/g als Eingangsgrofe fir die Rechnung ,bekannter Verwertungs- und Beseiti-
gungsoptionen bietet sich an, um im Ausland entlassene Materialien grundsatzlich zu kennzeichnen.

Vor der Berechnung erfolgt die Zusammenstellung der infrage kommenden Stoffe nach Anlage XII Teil A der
Strahlenschutzverordnung (StrSchV) und den sich aus anderen Rechtsgrundlagen ergebenden Einschran-
kungen fir bestimmte Entsorgungs- und insbesondere Verwertungspfade und Szenarien (Deponieverord-
nung, Versatzverordnung). Die erforderlichen und zur Verfigung stehenden Stoffdaten werden zu diesem
Zweck der Datenbank (NORM-DB) entnommen. Die expositionsrelevanten Randbedingungen werden der
StrSchV enthommen beziehungsweise aus den gegenwartig gultigen Empfehlungen des BMU (Berechnungs-
grundlage Bergbau, BGIB) sowie die Berechnungsgrundlage Bergbau, Teil Radon abgeleitet.

Sowohlim Sinne der in Richtlinie 2006/12/EG vom 5. April 2006 Uber Abfalle (Abfallrahmenrichtlinie), Anhang
I A und B beschriebenen Beseitigungs- und Verwertungsoptionen auch fir NORM als auch unter Berlcksich-
tigung der stofflichen Charakteristik dieser Rickstande ist diese Vorgehensweise aus verschieden Grinden
nicht universell umsetzbar. Im Ergebnis des Vorhabens werden daher auch innovative Handlungsempfehlun-
gen zum Aufbau eines Leitfadens zum Teil 3 StrSchV mit wesentlichen Elementen einer ,Berechnungsgrund-
lage NORM" erwartet, die den im Vorhaben gewonnenen Erkenntnissen eine angemessen hohe Verbreitung
zusichern.
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Thema

Drittes Mortalitats-Follow-Up der Kohorte von ca. 64.000 ehemaligen Wismutbeschaftigten zum
Stichtag 31.12.2008

Subject

Third mortality follow-up of the cohort of approximately 64.000 former Wismut employees at the
appointed date 315t December 2008

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608S01005 11.07.2008 15.05.2011 EUR 250.827,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Mediveritas GmbH, Minchen

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. M. Toelg Dr. A. Tschense / AG-SG 1.3 Dr. M. Toelg

1. ZIELSETZUNG

Das Bundesamt fur Strahlenschutz fuhrt eine Kohortenstudie an ca. 64.000 ehemaligen Beschaftigten der Fa.
Wismut durch. Ziel ist die Abschatzung des Gesundheitsrisikos durch Strahlung, Staub und andere Noxen.
Im Rahmen von zwei Vorhaben wurden bereits zwei Mortalitats-Follow-Up zu den Stichtagen 31.12.1998
(St.Sch. 4193) und 31.12.2003 (St.Sch. 4414) durchgefuhrt. Im letzten Follow-Up konnten knapp 60% der
Personen als ,lebend®, 35% als ,verstorben iiber Einwohnermeldeamter (EMA) oder Kreisarchive (KA) iden-
tifiziert werden, flir 5% konnte der Vitalstatus nicht ermittelt werden. Fir 93% der Verstorbenen wurde Uber
Gesundheitsamter (GA) oder Zentralarchive (ZA) die Todesursache ermittelt. Im aktuellen Vorhaben soll in
einem dritten Mortalitats-Follow-Up der Vitalstatus der Kohortenmitglieder und fur Verstorbene die Todesur-
sache zum Stichtag 31.12.2008 ermittelt werden.

2. EINZELZIELSETZUNG
21 ERHEBUNG DES VITALSTATUS

Der Vitalstatus (d. h., die Information, ob Kohortenmitglieder noch leben, oder verstorben sind) soll fir 37.073
Personen ermittelt werden, ein Teil dieser Personen (n=174) ist seit dem letzten Follow-Up neu hinzugekom-
men.

2.2 ERHEBUNG DER TODESURSACHE FUR VERSTORBENE

Fur alle verstorbenen Personen der Kohorte sollen Todeszeitpunkt und Todesursache eruiert und nach
ICD 10 verschlusselt werden.

3.  METHODIK

Fur die 37.073 ehemaligen Wismut-Mitarbeiter wird der Vitalstatus durch Anfragen bei den EMA erhoben.
Hierzu wird die jeweils letzte im Rahmen des zweiten Follow-Up ermittelte Adresse verwendet. Meldet das
EMA eine Person als ,noch wie angegeben gemeldet®, so wird diese Information in die Datenbank eingege-
ben und das Follow-Up ist fur diese Person abgeschlossen. Werden Personen als ,verzogen“ gemeldet, so
wird die neue Adresse in die Datenbank aufgenommen und das nun zustdandige EMA angeschrieben. Der be-
schriebene Vorgang wiederholt sich so lange, bis eine aktuelle Adresse ermittelt oder die gesuchte Person
als ,verstorben® gemeldet wird. Lasst sich der Vitalstatus einer Person Uber die EMA nicht ermitteln, so wer-
den gegebenenfalls andere Behorden wie z. B. Kreisarchive eingeschaltet.

Bei von den EMA als ,verstorben® gemeldeten Personen werden, basierend auf den Angaben zu Sterbedatum
und Sterbeort, die entsprechenden GA mit der Bitte um Zusendung von Kopien der Todesbescheinigungen
angeschrieben. Aus Griinden des Datenschutzes versenden die GA die Belege ohne Namensangabe (statt-
dessen wird eine mitgeschickte Stichprobennummer Gbernommen) direkt an die Leitung der Projektgruppe
Wismut des Bundesamtes fiir Strahlenschutz (BfS).
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Vom BfS erfolgt eine Ruckmeldung an Mediveritas, fur welche Stichprobennummern Totenscheine vorliegen,
um diese dann in der Datenbank als ,verstorben, Todesursache bekannt® abzuschlief3en. Eine Verbindung
zwischen Namen und Todesursache wird im Regelfall nicht mehr hergestellt. Die Ordner mit den Totenschein-
kopien werden vom BfS in gréReren Tranchen an das statistische Landesamt in Bad Ems verschickt. Hier wird
die Todesursache nach ICD 10 verschlisselt, die ICD 10-Codes werden abschliel3end in die Datenbank ein-
gestellt.

4. DURCHFUHRUNG

Vom BfS wurde der Fa. Mediveritas GmbH am 25.11.2008 eine Access-Datenbank mit den Adressen von
37.073 Personen aus dem zweiten Follow-Up zur Verfliigung gestellt. Nach Portierung der Daten in die Medi-
veritas-Datenbank, nochmaliger Uberpriifung der Daten und Aktualisierung der Anschreiben konnte im Janu-
ar 2009 mit dem Versand der Formblatt-Anfragen an die EMA begonnen werden. Die von den Amtern zuriick-
laufenden Daten werden kontinuierlich in die Datenbank eingepflegt und fir die als verzogen gemeldeten Per-
sonen die jeweils nun zustandigen EMA kontaktiert.

Im Februar 2010 wurde damit begonnen, die GA beziglich der Totenscheinkopien anzuschreiben.

5. ERGEBNISSE

Zum Zeitpunkt der Berichtserstellung waren Anfragen zu allen 37.073 Personen zumindest zum ersten Mal
an die EMA verschickt worden. Eine digitale Ubermittlung der Anfragen wiinschten sechs Amter (Gera,
Zwickau, Aue, Chemnitz, Berlin, Leipzig) mitinsgesamt 7.161 Anfragen, d. h. der Anteil der digitalen Anfragen
betrug etwas weniger als 20%. Mit Stand vom 26.02.2010 lag fur 33.484 Personen (90,3% aller 37.073 Per-
sonen) zumindest eine erste Rickmeldung von den EMA vor. Der Vitalstatus zum Stichtag 31.12.2008 konnte
bisher in 31.915 Fallen (86,1% aller Personen) ermittelt werden. 3.310 Personen (10,4% aller Personen, fir
die der Vitalstatus vorliegt) wurden bis jetzt als ,verstorben® gemeldet.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Zurzeit sind bereits 77% aller Falle im Rahmen dieses Projektes abgeschlossen (gemeldet als wohnhaft unter
aktueller Adresse). Der Schwerpunkt der Arbeiten zunachst wird darin liegen, die Totenscheinkopien fur die
bisher ca. 3.300 verstorbenen Personen von den GA zu erhalten. Parallel dazu werden die bereits eingegan-
genen Totenscheinkopien an das Statistische Landesamt in Bad Ems zur Verschlisselung der Todesursa-
chen nach ICD 10 weitergegeben.
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Thema
Aufbau einer Bioproben-Bank von ehemaligen Beschaftigten der SAG / SDAG Wismut - Pilotstudie

Subject

Biological sample and data collection of occupationally radiation exposed workers - the German
Uranium Miners Biobank - a pilot study

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608504532 02.12.2008 31.12.2010 EUR 500.878,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Institut fir Pravention und Arbeitsmedizin der Deutschen Gesetzlichen Unfallversicherung, Institut der
Ruhr-Universitat Bochum (IPA)

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. B. Pesch, Dr. G. Johnen Dr. M. Gomolka / AG-SG1.1 Dr. B. Pesch, Dr. G. Johnen,
Dr. M. Lehnert

1. ZIELSETZUNG

Ziel dieser Machbarkeitsstudie ist es, die methodischen Voraussetzungen fur den qualitédtsgesicherten Auf-

bau einer Bioprobenbank nach heutigen Standards im Rahmen der durch die Zentrale Betreuungsstelle Wis-
mut (ZeBWis) der Deutschen Gesetzlichen Unfallversicherung (DGUV) organisierten nachgehenden Unter-

suchungen von ehemaligen Beschéftigten der Wismut AG zu schaffen. Die eingelagerten Proben sollen ge-

eignet sein, Fragen der Strahlenempfindlichkeit und Krebsentstehung zu beantworten.

2. EINZELZIELSETZUNG

Von den insgesamt 400 zu beprobenden Versicherten sollen 300 Probanden eine kumulative Exposition von
mehr als 750 Working-level-month (WLM) und 100 Probanden eine kumulative Exposition von nicht mehr als
50 WLM aufweisen. Die Bioproben werden gemaf einem Protokoll gesammelt und aufbereitet. Dieses Pro-
tokoll soll auch auf eine hohe Probenzahl Gbertragbar sein. Der Aufbau der Bioprobenbank umfasst dartber
hinaus die Konzeption einer Probendatenbank. Im Jahr 2009 sollte insbesondere geprift werden, welchen
Einfluss verschiedene Szenarien auf empfindliche Proben haben, die bei der Aufbereitung und dem Transport
des biologischen Materials angewendet werden sollen. Dazu wurde 2009 eine Pilotstudie durchgefihrt und
anhand der dort erhobenen Befunde entschieden, welche Protokolle sich eignen, um die weitere Biobank auf-
zubauen.

3.  METHODIK

Die Auswahl geeigneter Kandidaten erfolgt durch die ZeBWis, die Rekrutierung in ausgewahlten Untersu-
chungszentren in den Bundeslandern Sachsen und Thuringen. Die Koordination und Supervision der Bepro-
bung sowie die Entwicklung, Beschaffung und Distribution der Studienmaterialien erfolgt durch das Institut fir
Pravention und Arbeitsmedizin der DGUV, Institut der Ruhr-Universitdt Bochum (IPA). Die Beprobung wird im
Rahmen der turnusmafigen nachgehenden Untersuchung in den Untersuchungszentren durchgefihrt. Schu-
lung und direkte Unterstitzung erfolgt durch das IPA. Die Untersuchung umfasst eine venése Blutentnahme
sowie die Erhebung zuséatzlicher Informationen zu Gesundheitsstatus, Medikamenteneinnahme und Lebens-
gewohnheiten. Der Versand der Proben an das BfS und das IPA wird von den Zentren mit den zur Verfugung
gestellten Materialien durchgefihrt. Die Aufbereitung und Einlagerung erfolgt in Labors beim BfS, dem Helm-
holtz-Zentrum Minchen (HZM) und dem IPA jeweils nach entsprechenden Protokollen des Operationshand-
buchs. Die zu prufenden unterschiedlichen Probenbehandlungen betreffen Zentrifugation, Postversand und
Einhaltung einer Kuhlkette. Beim BfS werden durchgefihrt: RNA-PAXgene-Banking, BD P100-Banking,
Chromosomenanalysen. Im HZM erfolgt die Lymphozytenisolierung und die Genotypisierung, im IPA wird
DNA-Extraktion und Qualitédtsanalyse, Methylierungsanalyse, RNA-Analysen und RNA-Banking durchge-
fuhrt.

Statusberichte TB 01: Natiirliche Strahlenexposition 143

TBO1



TB 01

4. DURCHFUHRUNG

In die Pilotphase wurden 43 Probanden eingeschlossen, deren Blutproben in den Labors des IPA, des Helm-
holtz-Zentrums Munchen und der Protagen AG auf Grundlage von Standard Operating Procedures entspre-
chend der unterschiedlichen Szenarien (Zentrifugation, Postversand vs. Kuhlkette) analysiert wurden. Die Be-
probung erfolgte in drei von der ZeBWis ausgewahlten Untersuchungszentren in Sachsen unter operativer
Beteiligung eines Teams des IPA. In vergleichenden Analysen zu Qualitat und Integritat der Proben wurden
Einflisse von unterschiedlichen Transport- und Verarbeitungsprotokollen hinsichtlich Genom, Transkriptom
und Proteom untersucht. Weiterhin wurden Teilnahmebereitschaft und Machbarkeit der Probennahme und
die Eignung des Instrumentariums ermittelt. Nach Priifung der Ergebnisse wurde die Probennahme nach ei-
nem gemeinsam mit Auftraggeber und Projektpartnern adjustierten Protokoll im 4. Quartal des Jahres 2009
fortgesetzt und ausgeweitet.

5. ERGEBNISSE

Die Teilnahmebereitschaft in der Pilotphase lag je nach Zentrum zwischen 28% und 79%, im Mittel bei 44%,
was eine Steigerung der Responserate erforderlich machte. Die unterschiedlichen Probenbehandlungen
(Zentrifugation, Postversand vs. Kuhlkette) zeigten keine relevanten Auswirkungen auf die Probenqualitat.
Daher wurde festgestellt, dass fur die Hauptphase der Postversand mdglich ist und auf eine Praparation des
Materials im Untersuchungszentrum weitgehend verzichtet werden kann. In Bezug auf die RNA-Konservie-
rung wurde das einfacher zu handhabende PAXgene-System ausgewahlt, auch wenn die Konservierung mit
RNAlater etwas bessere Ergebnisse zeigte. Unter der Voraussetzung der Vereinfachung der in den Untersu-
chungszentren zu leistenden Feldarbeit wurde vom Auftraggeber die Machbarkeit der Probennahme festge-
stellt und Uber die Weiterfuhrung der Studie entschieden.

Fur die nachste Phase erfolgte die umfassende Anpassung der Abldufe und des Instrumentariums und die
damit verbundene Erstellung eines entsprechenden Operationshandbuchs ,Hauptphase'. Fiir die Hauptphase
wurden sechs Zentren (Schneeberg, Plauen, Gera, Niederdorf, Chemnitz und Zwickau) und insgesamt 446
Kandidaten nach Exposition (> 750 vs. < 50 WLM) und anderen Kriterien von ZeBWis ausgewahlt. Die Fort-
setzung der Beprobung unter Einbeziehung von zunachst funf Untersuchungsstellen erfolgte im Oktober
2009. Im ersten Quartal der Hauptphase (4. Quartal 2009) wurde mit einer Responserate von insgesamt etwa
65% eine deutliche Steigerung gegenuber der Pilotphase erreicht. Unter den funf beteiligten Zentren variierte
die Rate zwischen 22% und 84%. Bis zum Ende des Jahres wurden 135 ehemalige Wismutbeschéftigte be-
probt.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Die Untersuchung wird in 2010 entsprechend des Operationshandbuches fortgesetzt, das auf Grund der po-
sitiven Ergebnisse zur Probenqualitat in der Pilotstudie angepasst wurde. Weitere Zentren wurden noch in
2009 eingebunden. Die Responseraten werden weiterhin regelmafig ausgewertet.
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Thema

Strahlenbedingtes Tumorrisiko beim Flugpersonal - Durchfihrung und Analyse eines
zweiten Follow-up

Subject

Radiation-associated cancer mortality risk of aircrew - conduct and analysis of an
extended follow-up

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3607S04548 01.01.2008 30.06.2010 EUR 218.603,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Institut fur Medizinische Biometrie, Epidemiologie und Informatik (IMBEI)
der Johannes Gutenberg-Universitat, Mainz

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Prof. Dr. H. Zeeb Dr. M. Schnelzer / AG-SG 1.3 Dr. G. Hammer

1. ZIELSETZUNG

Mit Hilfe einer Kohortenstudie soll untersucht werden, ob es einen Zusammenhang zwischen der Belastung
mit kosmischer ionisierender Strahlung und der Krebssterblichkeit beruflich exponierter Mitarbeiter von Flug-
gesellschaften gibt.

Hierzu wurden bereits in Deutschland und anderen Landern Kohortenstudien beim Flugpersonal diverser
Fluggesellschaften nach einheitlichem Protokoll durchgefuhrt, deren Follow-Up 1997 endete. Sie wurden vom
Forschungsnehmer gemeinsam ausgewertet und publiziert. Auf Grund des niedrigen Altersdurchschnitts der
Probanden wurden - trotz der GroRe der Kohorten - bisher relativ wenige Todesfélle beobachtet.

Im vorliegenden Forschungsvorhaben werden das Mortalitats-Follow-Up der deutschen Kohorte zum Stichtag
31.12.2004 vervollstandigt, sowie relevante Expositionsdaten erhoben. Die deutsche Kohorte wird hinsichtlich
des strahlenbedingten Tumorsterblichkeitsrisikos mittels externer und interner Analysen untersucht. Eine ge-
meinsame Mortalitdtsauswertung europaischer Kohorten zum selben Thema wird analog zur Auswertung der
deutschen Daten durchgeflhrt. Die Auswertungen tragen zu einer erweiterten und praziseren Einschatzung
gesundheitlicher Risiken kosmischer Strahlung bei.

2. EINZELZIELSETZUNG
21 KOHORTENZUSAMMENSTELLUNG UND -AUFBEREITUNG

Auf Basis der aus dem ersten Follow-up (bis 31.12.1997) vorhandenen Kohorte (Cockpit- und Kabinenperso-
nal) werden der Vitalstatus und ggf. die Todesursache zum Stichtag 31.12.2004 recherchiert. Die Gesamtko-
horte umfasst 6.121 Personen Cockpitpersonal und 20.772 Personen Kabinenpersonal.

2.2 EXPOSITIONSABSCHATZUNG

Das Ziel der Expositionsermittlung ist eine individuelle, zeitbezogene Ermittlung von jahrlichen Strahlendosis-
werten. Dies ist auf Grund der Besonderheiten der Datenerhebung bei den beteiligten Fluggesellschaften nur
fur das Cockpitpersonal méglich. Es werden von den Fluggesellschaften jahrliche, flugzeugtyp-bezogene
Flugstunden erhoben und mit Strahlendosisraten aus einer dazu passenden Job-Expositions-Matrix (JEM)
multipliziert. Zur Validierung der Methode werden Daten des Strahlenschutzregisters hinzugezogen.

2.3 JOB-EXPOSITIONS-MATRIX

Die Job-Expositions-Matrix, die in der ersten Studie verwendet wurde, wird um weitere Jahre und neue Flug-
zeugtypen erganzt. Auf Grundlage der Taschenflugpléane der Jahre 1995, 2000 und 2005 werden durch-
schnittliche Strahlendosisraten pro Flugstunde, aufgeschlisselt nach Jahr und Flugzeugtyp mit der Software
CARI v.6 (bzw. EPCARD) berechnet. Jahreswerte zwischen 1995 und 2000 bzw. 2000 und 2005 werden ge-
eignet interpoliert.
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24 EUROPAISCHE KOOPERATION

Analog zur ersten gemeinsamen Auswertung der Daten von insgesamt neun Forschergruppen, die Kohorten-
studien zum Flugpersonal mit einem gemeinsamen Studiendesign durchgefuhrt haben, soll eine neue Aus-
wertung mit aktualisierten Daten stattfinden. Die Bereitschaft hierzu haben uns alle ehemaligen Partner sig-
nalisiert. FUr die neue Auswertung werden Datenformate, Datenlieferung und Auswertungsprotokoll erneut
abgestimmt. Einzelne Partner, die eine Unterstitzung bei der Erhebung der neuen Expositionsdaten bendti-
gen, werden finanziell unterstitzt.

3. METHODIK
3.1 KOHORTENZUSAMMENSTELLUNG UND -AUFBEREITUNG

Der Vitalstatus der Kohortenmitglieder und ggf. ihre Todesursache werden Uber Anfragen bei Einwohnermel-
deadmtern und Gesundheitsamtern erhoben.

3.2 STATISTISCHE AUSWERTUNG

Alle Auswertungen werden getrennt und in gleicher Weise fir die Subkohorten der Piloten, des weiblichen
und mannlichen Kabinenpersonals durchgefiihrt.

3.2.1 Externer Vergleich: Standardisierte Mortalitdts-Ratio (SMR)

Bei diesem Auswertungsansatz werden die Sterbedaten der Kohorte mit denen der Allgemeinbevdlkerung
verglichen. Hierzu wird die Methode der Standardisierten Mortalitatsratio SMR verwendet, bei dem die in der
Kohorte beobachteten Sterbefélle mit den nach Periode (5-dJahresguppen), Geschlecht und Alter (5-Jahres-
gruppen) stratifizierten Mortalitatsraten der deutschen Allgemeinbevolkerung verglichen werden. SMR wer-
den fur Gruppen von Todesursachen, und fiir einzelne Krebsentitaten berechnet. Zusatzlich werden SMR
nach Beschaftigungsdauer berechnet.

3.2.2 Interne Vergleiche mittels Poisson-Regression / relative Risiken (RR)

Bei der internen Auswertung mittels Poisson-Regression werden als Regressionsvariablen das Alter, Be-
schaftigungsdauer, Blockstunden, Strahlendosis in mSv (nur Cockpitkohorte) jeweils kategorisiert aufgenom-
men, die Zielvariable ist die entsprechende Mortalitatsrate in der Kohorte.

3.2.3 Ermittlung des ERR/Dosis

Das in der Strahlenepidemiologie Ubliche Modell schatzt ein zusatzliches relatives Risiko (ERR) per Dosis als
lineare Funktion der Dosis firr solide Tumoren, bzw. linear-quadratische fir Leukdmien. Ein solches Modell
wird flr solide Tumoren in dieser Kohorte angepasst.

4. DURCHFUHRUNG
41 DOSISBEZOGENE AUSWERTUNGEN

Expositionsdaten (individuelle Blockstunden) wurden im Juli 2009 dbermittelt. Sie wurden im August/Septem-
ber umverschlisselt und Gberpruft. Mit Hilfe der JEM wurden individuelle, jahrliche Strahlendosen geschatzt.
Diese korrelieren sehr stark sowohl mit den Blockstunden, als auch mit der Beschéaftigungsdauer. Einfache
dosisbezogene Auswertungen werden voraussichtlich zu ahnlichen Ergebnissen fuhren wie beschaftigungs-
dauerbezogene, obwohl diese grundlegend anders zu interpretieren sind. Aktuell wird gepruft, welche analy-
tischen Methoden sich anbieten, um diese Effekte mdglichst voneinander zu trennen.

42 GEPOOLTE ANALYSE

Die gepoolten Daten aller Kooperationspartner werden nach dem gleichen Schema wie die deutschen Kohor-
tendaten ausgewertet, lediglich mit der zusatzlichen Uberpriifung der Heterogenitat zwischen den Kohorten.
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5. ERGEBNISSE
5.1 KOHORTENZUSAMMENSTELLUNG UND -AUFBEREITUNG

Das Follow-up der Kohorte des Cockpit- und Kabinenpersonal bis zum Ende 2004 ist komplett, einschlief3lich
der Recherche und Kodierung der Todesursachen. Unter den 6.031 Piloten, 90 Pilotinnen, 3.740 mannlichen
und 17.032 weiblichen Kabinencrewmitarbeitern wurden 423, 0, 243 und 277 Todesfalle beobachtet. Stan-
dardisierte Mortalitats-Ratios (SMR) deuten auf einen starken Healthy Worker Effect hin und wurden bereits
publiziert (Zeeb H, Hammer GP, Langner |, Schafft T, Bennack S und Blettner M: Cancer mortality among
German aircrew: second follow-up. Radiat Environ Biophys, 2009).

52 EXPOSITIONSABSCHATZUNG

Die kumulative effektive Dosis korreliert stark mit den kumulativen Blockstunden und der Beschaftigungsdau-
er. Im Vergleich zur Software EPCARD unterschatzt Software CARI die Strahlendosis um 8,8% (R2 = 0,991).
Im Vergleich zur amtlichen Dosimetrie des Jahres 2004 werden Strahlendosen durch das JEM-Verfahren um
4% unterschatzt (R2 = 0,95), was auf Unterschiede in den individuell geflogenen Strecken zurtickzufuhren ist.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT
6.1 DEUTSCHE AUSWERTUNGEN

Bis Januar 2010 werden im deutschen Teil der Studie relative Risiken in Abhangigkeit von der Strahlendosis
berechnet. Dem schlielt sich die Validierungsstudie zur Job-Expositions-Matrix an, deren Ergebnisse in Sen-
sitivitdtsanalysen verwendet werden sollen. Anschlielend werden entsprechende Publikationen vorbereitet.

6.2 EUROPAISCHE KOOPERATION

Eine Kooperation mit den Forschergruppen aus Kanada und Bulgarien kommt nicht zustande, die US-ameri-
kanische PanAm-Kohorte der NIOSH wird aber eingeschlossen.

Mit der gepoolten Auswertung der Daten aller Kooperationspartner sollte im September begonnen werden.
Da die Daten von den Kooperationspartnern noch nicht geliefert worden sind, war dies jedoch nicht mdglich.
Werkvertrage zur lokalen Datenvorbereitung und -Ubermittlung mit allen Partnern wurden vorbereitet. Die Da-
ten werden nun im ersten Quartal 2010 erwartet. Die internationalen Daten werden mit den vorhandenen Pro-
grammen auf Plausibilitat gepruft und ausgewertet.
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Thema

Untersuchungen der Ortsdosisleistung in Flugzeugen unter Berucksichtigung des Sonnenzyklus,
der Lageveranderung der magnetischen Pole und der Auswirkung von solaren Ereignissen zur
Qualitatssicherung der Dosisermittlung fiir das fliegende Personal

Subject

Verification of dose rate in aircraft taking into account the solar cycle, the dislocation of magnetic
pole and solar particle events in order to quality control for radiation dose calculation of air crews

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608S10003 03.02.2009 31.01.2012 EUR 319.620,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Physikalisch-Technische Bundesanstalt (PTB), Braunschweig

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. F. Wissmann L. Kammerer / AG-SG 2.3 Dr. F. Wissmann

1. ZIELSETZUNG

Nach § 103 StrISchV ist die Strahlenexposition des fliegenden Personals zu ermitteln und zu Gberwachen.
Dazu wird die Strahlenexposition in Flugzeugen mittels von in Deutschland zugelassenen Rechenprogram-
men berechnet. Wesentliche Einflussparameter sind der 11-jahrige Sonnenzyklus und das unregelmafige
Auftreten von solaren Ereignissen (SPE). Mittels zahlreicher Messflige mit geeigneten Messinstrumenten soll
die Genauigkeit der Rechenprogramme verifiziert und der Einfluss der SPE auf die Dosiswerte ermittelt wer-
den. Die Verifikation von Rechenprogrammen zur Ermittlung der Strahlenexposition in Flugzeugen erfolgt zur-
zeit noch auf der Basis von Messdaten aus den Jahren 1997 bis 1999 und 2004. Fir eine qualitatsgesicherte
Dosisermittlung sind Messungen der Ortsdosisleistung in Flughdhen Gber mindestens einen halben Sonnen-
zyklus erforderlich.

Ziel des Vorhabens ist die Erarbeitung einer Datenbasis flr die Zulassungspriifung von Programmen zur Er-
mittlung der Dosis des fliegenden Personals nach § 103 StrISchV sowie zur Validierung berechneter Dosen
(z. B. fur epidemiologische Studien) und die Entwicklung eines Verfahrens zur Ermittlung der Ersatzdosis
beim Auftreten eines solaren Ereignisses.

2. EINZELZIELSETZUNG

21 MESSUNGEN DER ORTSDOSISLEISTUNG IN VERKEHRSFLUGZEUGEN AUF WELTWEIT
VERTEILTEN ROUTEN UBER EINEN HALBEN SONNENZYKLUS

Die Installation von mehreren Messgeraten in Verkehrsflugzeugen ermdglicht die weltweite Dosismessung

entsprechend der Flugrouten der eingesetzten Flugzeuge. Durch zusatzliche Vergleichsflige mit dem Refe-

renzsystem der PTB wird es mdglich sein, die neuen Messdaten mit den bisherigen Messdaten der PTB zu

verknlpfen. Damit ist dann die Grundlage geschaffen, um die fur die Dosisermittlung des fliegenden Perso-
nals verwendeten Programme im weiteren Verlauf des derzeitigen Sonnenzyklus zu Uberprifen.

2.2 ENTWICKLUNG EINES KONZEPTES BZGL. DER NACHTRAGLICHEN BERUCKSICHTIGUNG
EINES SOLAREN EREIGNISSES

Die Installation von mehreren Messgeraten ermoglicht den zeitlichen Verlauf der Ortsdosisleistung wahrend
eines solaren Ereignisses zu untersuchen. Da solche Ereignisse sehr selten auftreten, wird angestrebt, dass
sich mindestens ein Messgerat standig in Flughdhen befindet. Mit den Messungen wird dann die Berechnung
eines solchen Ereignisses Uberpruft werden kdnnen.

3.  METHODIK

In einer Zusammenarbeit der PTB und dem Institut fiir Experimentelle und Angewandte Physik der Christian-
Albrechts-Universitat in Kiel (CAU) wurde das Messsystem NAVIDOS (Navigation & Dosimetry) entwickelt.
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Grundlage fur NAVIDOS ist das im Jahre 1996 von der CAU und dem Deutschen Zentrum fir Luft- und Raum-
fahrt (DLR) entwickelte Dosimetrieteleskop (,DOSTEL"). Basierend auf zwei Si-Halbleiterdetektoren wurde
das Teilchenteleskop fur Messungen im Weltraum konzipiert oder war bereits auf vielen Weltraummissionen
im Einsatz.

Zusatzlich beinhaltet NAVIDOS einen hochempfindlichen GPS Receiver, einen Sensor zur Messung des Um-
gebungsluftdruckes und einen von der PTB entwickelten Miniatur-Datenlogger, der das gleichzeitige Ausle-
sen aller Messdaten (Energiespektrum, Zahlraten, Ortsdaten und Druck), und deren Abspeicherung auf einer
extern zuganglichen SD-Speicherkarte sicherstellt. Durch seine kompakte Bauweise (ca. 17 cm x 17 cm x
12 cm; Masse ca. 4 kg) ist NAVIDOS erheblich leichter als das bisherige Messsystem der PTB. Das Messge-
rat lasst sich einfacher in Verkehrsflugzeuge einbauen und erlaubt zudem eine bessere Durchflhrung von ein-
zelnen Messfligen.

NAVIDOS ist so konzipiert, dass jedes Dosimeter, das Uber eine serielle Schnittstelle verfigt, betrieben wer-
den kann. Zurzeit sind gleichzeitig zwei DOSTEL und ein weiterer Detektortyp (Liulin) im Betrieb.

4. DURCHFUHRUNG

Bisher wurden im Rahmen des aktuellen Vorhabens und des Vorgangervorhabens des Bundesministeriums
fur Verkehr, Bau und Stadtentwicklung (Vorhaben L-4/2006-50.0320/2006) NAVIDOS-Systeme in drei Air-
bus-Flugzeugen vom Typ A340 der Deutschen Lufthansa AG eingebaut. Der Einbau wie auch die technische
Betreuung an Bord wurde teilweise durch das Vorgangervorhaben finanziert.

Parallel zu den Messungen werden vom DLR mittels der GEANT4 Monte-Carlo Software Simulationsrechun-
gen fur die Strahlungsumgebung in Flughdéhen durchgefihrt. Hierbei wurden im Speziellen die Dosisrate, die
Gesamtdosis und das LET-Spektrum in Flughdhe bestimmt.

5. ERGEBNISSE

Die Messungen laufen nahezu problemlos mit nur wenigen Unterbrechungen, die unter anderem durch die
betriebsnotwendigen Wartungszeiten der Flugzeuge und der Messgerate bedingt sind. Pro Kalendermonat
werden im |dealfall fir ca. 400 h pro NAVIDOS Messdaten erhoben und von der CAU und der PTB ausgewer-
tet.

Erste Vergleiche der Rechnungen mit Messungen wurden auf ausgewahlten Strecken im Dezember 2009
durchgefiihrt. Diese Vergleiche zeigen recht gute Ubereinstimmungen der Rechnungen mit den Messdaten.
Teilweise kommt es zu Abweichungen in der GréRenordnung von bis zu 10%.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Im Laufe des Projektes sind noch folgende Arbeiten geplant:

- Kontinuierliche Weiterfiihrung der Messungen,

- Entwicklung von Programmen zur routinemafigen Datenanalyse,

- Vergleichsmessungen mit den unterschiedlichen Dosimetersystemen auf Einzelfliigen tiber den Aquator,
- Vergleich der Messungen mit zugelassenen Dosisermittlungsprogrammen,

- Entwicklung eines Verfahrens zur Ermittlung der Ersatzdosis beim Auftreten eines solaren Ereignisses.
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Thema

Untersuchungen zu singularen Radonfreisetzungen aus bergbaulichen Hinterlassenschaften und
ihre Auswirkungen auf die Radonkonzentration im Freien

Subject

Investigations of singular releases of radon from mining residues and their impact on outdoor radon
Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3609S10005 01.05.2009 31.08.2010 EUR 92.138,-

Forschungs- / Auftragnehmer
G.E.O.S. Freiberg Ingenieurgesellschaft mbH, Freiberg

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. R. Kahnt M. Kimmel / SW 1.2 M. Martin, Dr. R. Kahnt

1. ZIELSETZUNG

Die Ermittlung der Strahlenexposition durch radioaktive Altlasten ist stets auf dem aktuellen Stand von Wis-
senschaft und Technik durchzuflihren. Hier hat sich in den letzten Jahren gezeigt, dass atmospharische Ra-
donfreisetzungen aus flachenhaften bergbaulichen Hinterlassenschaften, wie z. B. Halden, in deren unmittel-
barem Umfeld zu hohen Strahlenexpositionen fur Einzelpersonen der Bevdlkerung fiihren kénnen, fur die ins-
besondere die im Haldenful3bereich beobachteten hohen Radonkonzentrationen verantwortlich sind. Die Pro-
zesse, die letztlich zu diesen unerwartet hohen Radonkonzentrationen im Nahbereich beitragen kénnen, sind
hauptséachlich das Ergebnis singularer, rdumlich und zeitlich begrenzter Radonfreisetzungen, die auf konvek-
tive Transportvorgange im Haldenkdrper zurtickzuflhren sind. Das Ziel des Vorhabens besteht darin, auf der
Basis experimenteller zeitaufgeldster Untersuchungen der Radonfreisetzung und der atmosphéarischen Aus-
breitung die Entstehung der hohen Radonkonzentrationen im Nahbereich von Halden zu erklaren. Darauf auf-
bauend sind L6sungswege zur Modellierung und insbesondere zur Vorgehensweise bei der Bewertung des
,Radonpfades” aufzuzeigen, die in vorhandene Berechnungsvorschriften und Empfehlungen des Bundes
Ubernommen werden kdnnen.

2. EINZELZIELSETZUNG

Nach einer Aufarbeitung bereits erfolgter relevanter Untersuchungen zur Problematik erhdhter Radonkonzen-
trationen im Freien im Nahbereich flachenhafter bergbaulicher Hinterlassenschaften werden an Halden des
Uran- oder Altbergbaus experimentelle Untersuchungen einerseits zur Bestimmung der Radonfreisetzung,
andererseits zur Charakterisierung der Radonausbreitung im Freien durchgefiihrt und ausgewertet.

21 RADONFREISETZUNG

An Halden des Uran- oder Altbergbaus werden Messungen zur Bestimmung der Radonfreisetzung in die At-
mosphare durchgefihrt. Diese Radonfreisetzungen werden bei vielen Halden durch konvektive Luftstromun-
gen im Haldeninneren dominiert. Daher sollen die Halden zunachst durch Messungen der Radonexhalation
als Radonquelle charakterisiert werden.

2.2 RADONAUSBREITUNG

Die lokal begrenzten Radonfreisetzungen, unter sommerlichen Wetterbedingungen insbesondere am Halden-
ful®, kdnnen durch Kaltluftabflisse, insbesondere in Hanglagen, zu sehr stark erhéhten Konzentrationen im
Abstand von mehreren hundert Metern vom Haldenful} fihren. Dies tritt insbesondere bei austauscharmen
Wetterlagen auf. Es sollen daher wahrend solcher Bedingungen relevante meteorologische, topographische
und weitere, den Radontransport beeinflussende Parameter erfasst werden.
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3.  METHODIK
3.1 UNTERSUCHUNGSOBJEKTE

Die im Zuge der Aufarbeitung relevanter Untersuchungen zur Problematik erhdhter Radonkonzentrationen im
Freien gewonnenen Ergebnisse flihrten dazu, im Raum Johanngeorgenstadt die Dammhalde Steinsee we-
gen ihrer einfachen Geometrie sowie der glinstigen Lage und die Dammhalde Trockenbecken wegen ihrer

Relevanz fur umliegende Wohnbebauung und des hohen Untersuchungsgrades als Untersuchungsobjekte

auszuwahlen.

3.2 MESSUNG DER RADONKONZENTRATION

Sowohl Radonfreisetzung aus Halden als auch Radonausbreitung infolge von Kaltluftabflissen weisen Zeit-
skalen im Bereich von Minuten bis Stunden auf. Daher kamen fiir die Messung der Radonkonzentration in der
Luft nur Gerate mit entsprechender zeitlicher Aufldsung in Betracht. Eingesetzt wurden Gerate der Typen ,Al-
pha Guard“ und ,Alpha Scout“ mit Messbereichen von 10 min und 1 h. Die Messungen wurden in einer Héhe
von 25 cm Uber dem Boden entlang eines Hauptprofils und erganzend an Nebenprofilen vorgenommen. Zur
Ermittlung der Radonexhalation aus den Halden kam eine Exhalationsbox mit ,Alpha Guard“ zum Einsatz.

3.3 ERFASSUNG DER METEOROLOGISCHEN VERHALTNISSE

Die Wetterverhaltnisse wurden wahrend der Messzeitrdume durch eine Wetterstation mit Datenferntbertra-
gung fur Windgeschwindigkeit, -richtung, Lufttemperatur und -feuchte, sowie Niederschlag erfasst. Zur fla-
chen- und héhenmafRigen Messung der Lufttemperatur kamen Temperaturdatenlogger, welche abgeglichen
wurden, zum Einsatz.

4. DURCHFUHRUNG

Im Vorfeld der Messkampagnen wurde fur beide Standorte aus ATKIS-DGM-Daten (bereitgestellt durch
Staatsbetrieb Geobasisinformationen und Vermessung Sachsen) ein digitales Gelandemodell (DGM) erstellt.

41 MESSZEITRAUM

Die Durchfihrung der angestrebten Untersuchungen zu Kaltluftabflissen ist an spezielle meteorologische Be-
dingungen gebunden (sommerliche Bedingungen, austauscharme Wetterlage, Strahlungsnacht), die im Zeit-
raum Juli-September nur vereinzelt auftraten. Messungen wurden in den Zeitrdumen 20.-21.08.2009
(20.08.2009 mit den héchsten Temperaturen des gesamten Jahres) und 15.-18.09.2009 (andauernde Hoch-
drucklage mit mittleren Temperaturen) durchgefuhrt.

42 MESSGEOMETRIE

Die Messung der Radonkonzentration erfolgte auf Profilen, die gemaf DGM in Strdomungsrichtung potenziel-
ler Kaltluftabflisse vom jeweiligen Haldenplateau tber den Haldenful3 bis 100 - 200 m ins Vorfeld der Halde
gelegt wurden. Parallel dazu wurde die Lufttemperatur entlang des Profils in 0,25 cm und 2 m H6he gemes-
sen. Weitere Temperaturmessungen erfolgten parallel zu den jeweiligen Hauptprofilen.

5. ERGEBNISSE

Auf Grund der bekannten abwarts gerichteten Konvektion in den Halden zeigten die Messergebnisse allge-
mein starke Radonexhalationen, die auf einen schmalen Streifen entlang des jeweiligen HaldenfulRes konzen-
triert waren.

Kaltluftabflisse wurden durch zeitlich begrenzte extreme Radonkonzentrationen im Abstrombereich der Hal-
den nachgewiesen, die in den Abend- und Nachtstunden auftraten. An der Dammhalde Steinsee wurden in
ca. 150 m Entfernung vom Haldenful® Konzentrationen bis zu 20 kBq/m3 Rn-222 gemessen. Die Kaltluftab-
flisse konnten mit Zeitrdumen fallender Lufttemperaturen korreliert werden. Voraussetzung fur die Ausbil-
dung von Kaltluftabflissen ist eine Temperaturschichtung mit kélteren bodennahen Luftschichten. Eine Bin-
dung an Zeitrdume extrem hoher Tagestemperaturen existiert nicht.
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Begunstigt werden die Kaltluftabflisse durch die starke Neigung der Haldenbdschungen. Dies fluhrt dazu,
dass bereits kleine Temperaturdifferenzen zwischen den bodennahen und den bodenferneren Luftschichten
zur Bildung ausgepragter Kaltluftabflisse fihren kénnen.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Die Auswertung der Messungen erfolgt unter dem Gesichtspunkt, die in Haldennéhe zu hohen Freiluftkon-
zentrationen fuhrenden Transportmechanismen des Radons aufzuklaren und fir Halden des Uran- und Alt-
bergbaus verallgemeinern zu kénnen. Zusammenhange zwischen den meteorologischen Verhaltnissen, ins-
besondere des Temperaturfeldes in der Haldenumgebung, der Radonexhalation, den topographischen Be-
dingungen, den physikalischen Haldenparametern und den resultierenden Radonkonzentrationen in der bo-
dennahen Atmosphare im Nahbereich der Halde werden aufgezeigt. Kriterien fir das moégliche Auftreten stark
erhohter Radonkonzentrationen im Freien werden formuliert. Die Modellierung dieser Zusammenhange soll
durch Verknlpfung von Kaltluftbildung durch Strahlungsabkihlung, Radonexhalation infolge konvektiver
Strémungen im Haldeninneren und der Kaltluftausbreitung einschlieRlich Dispersion des Radongehaltes er-
folgen.

Letztendlich sollen Vorschlage unterbreitet werden, wie die im Vorhaben gewonnenen Erkenntnisse in Prif-
und Bewertungsmethoden des BMU, wie z. B. Berechnungsgrundlagen Bergbau oder Leitfaden, umgesetzt
werden kénnen, um die Strahlenexposition durch singuldre Radonfreisetzungen aus Halden und deren Aus-
breitungsbedingungen adaquat erfassen zu kénnen. Das Ziel besteht dabei darin, eine geeignete Kombina-
tion aus einfachen, wenig aufwendigen Messverfahren und handhabbaren Prognosewerkzeugen zu entwi-
ckeln, mit denen die singuldren Radonfreisetzungen ausreichend belastbar charakterisiert werden kénnen.

152 Statusberichte TB 01: Natiirliche Strahlenexposition



Thema

Fortflhrung und technische Betreuung der Internetplattform zum europaischen Netzwerk fur
naturlicherweise auftretende radioaktive Materialien (NORM) Datenbank

Subject

Continuation and technical support of the Internet platform for the European Network for naturally
occurring radioactive materials (NORM) Database

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3609510006 25.09.2009 31.08.2011 EUR 71.087,-

Forschungs- / Auftragnehmer
IAF - Radiodkologie GmbH, Dresden

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. H. Schulz K. Wichterey / SW 1.2 Dr. H. Schulz, A. Schellenberger

1. ZIELSETZUNG

Das Ziel zum Ende der Vertragslaufzeit besteht in der Qualifizierung des EANNORM und der Plattform
www.ean-norm.net sowie seiner festen Etablierung als Instrument zum Wissens- und Informationsaustausch
aller Interessenten, wie sie im European ALARA Network (EAN) flr andere Bereiche (z. B. Strahlenschutz in
Atomkraftwerken und bei anderen Anwendungen der Radioaktivitat) bereits erreicht worden ist.

Dieses Instrument dient der Unterstiutzung des BMU bei der Schaffung / Prazisierung strahlenschutzrechtli-
cher Grundlagen fur den Bereich NORM.

2. EINZELZIELSETZUNG

Fur die Realisierung des Vorhabens wurden folgende Schwerpunktthemen formuliert:
1. Aufarbeitung des relevanten Standes von Wissenschaft und Technik,

2. Erarbeitung technischer Empfehlungen fir den Strahlenschutz.

21 AUFARBEITUNG DES RELEVANTEN STANDES VON WISSENSCHAFT UND TECHNIK

Im Rahmen dieses Schwerpunktthemas wird die Entwicklung der Strahlenschutzpraxis in der internationalen
Fachwelt und in den relevanten Industrien verfolgt und bewertet. Die Probleme des praktischen Strahlen-
schutzes bei der Anwesenheit nattrlicher Radionuklide in industriellen und gewerblichen Arbeitsbereichen zur
Umsetzung der gesetzlichen Regelungen werden identifiziert und fachliche Losungen daflr als Diskussions-
grundlage entwickelt.

2.2 ERARBEITUNG TECHNISCHER EMPFEHLUNGEN FUR DEN STRAHLENSCHUTZ

Im Ergebnis der Arbeiten zum Schwerpunktthema 1 sind die allgemein als optimal akzeptierten Vorgehens-
weisen, Vorgaben und technischen Empfehlungen in Form von Merkblattern fiur die Strahlenschutzpraxis ab-
zuleiten.

3.  METHODIK
3.1 AUFARBEITUNG DES RELEVANTEN STANDES VON WISSENSCHAFT UND TECHNIK

Die Basis fur die Arbeiten zu diesem Schwerpunktthema bildet die Analyse des Abschlussberichts tber die

erste Phase des EANNORM und die Bewertung der Situation. Dabei ist herauszuarbeiten, worin die wichtigs-
ten bisher ungeldsten Fragen zum Thema NORM in Deutschland und anderen europaischen Landern beste-
hen und welche fachlichen Vorgaben derzeit fehlen. Die Ergebnisse dieser Situationsanalyse werden doku-
mentiert und mit den fur das Netzwerk entwickelten Instrumenten diskutiert. Daflir werden die bereits geschaf-
fenen nationalen und europaischen Kontakte weiter gepflegt und die Fortfihrung des Erfahrungsaustausches
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sowohl unter Nutzung der Internetplattform als auch im Rahmen eines 2. Workshops weiter ausgebaut. Dies
impliziert des Weiteren die Pflege der Kontakte zum EAN.

3.2 ERARBEITUNG TECHNISCHER EMPFEHLUNGEN FUR DEN STRAHLENSCHUTZ

Aus der Analyse der Probleme und bisher fehlenden Vorgaben im Strahlenschutz werden allgemein als opti-
mal akzeptierte technische Empfehlungen auf Basis der Gesetze und der bestehenden Erfahrungen abgelei-
tet. Wegen der Spezifik von Materialien und Technologien muss dies teils auch fur einzelne Industriebranchen
erfolgen, so werden Vorschlage fur die Beseitigung von Rickstanden der Erddl- und Erdgasindustrie sowie
von Ruckstanden aus der Rauchgasreinigung der Roheisen- und Nichteisenmetallurgie gemacht. Bei der Ab-
leitung von Empfehlungen werden folgende Themen behandelt:

- Messtechnik/Messmethodik fur verschiedene Materialien,
- Dosisabschatzung und Bewertung sowie
- Uberwachung der Beschaftigten.

Die Entwurfe der technischen Empfehlungen werden im EANNORM diskutiert. Die Ergebnisse der Diskussion
werden zusammengefasst und ein Vorschlag fiir einzelne Empfehlungen wird erstellt.

Integriert in die Arbeiten zu diesem Schwerpunktthema ist in Ergdnzung zum praktischen Strahlenschutz eine
Ubersichtserhebung der herkdmmlichen Regelungen zur Gewahrleistung des Arbeitsschutzes in den relevan-
ten Industrien in Deutschland in geeigneter Weise (z. B. Anfrage bei Berufsverbanden).

Zum Abschluss des Projektes wird in einem Workshop durch die Kontaktpersonen des Netzwerks eine Be-
wertung des erreichten Standes und der Nutzbarkeit des EANNORM vorgenommen werden. Darin soll auch
Uber die Perspektive des EANNORM entschieden werden.

4. DURCHFUHRUNG

Entsprechend des Arbeitsprogramms zum vorliegenden Projekt wurde im November 2009 in Dresden der 2.
Workshop des EANNORM durchgefihrt. Das Vortragsprogramm beinhaltete die folgenden Themenbereiche

- Sitzung 1: Allgemeine Anforderungen bei Expositionen durch NORM/natirliche Quellen,

- Sitzung 2: Input und output des ALARA Netzwerks,

- Sitzung 3: Einflhrung der neuen EURATOM Basic Safety Standards (EU BSS) in der Industrie,
- Sitzung 4: Erfahrungen mit NORM in den verschiedenen Landern,

- Sitzung 5: Praktische Anwendungsbeispiele

und umfasste damit die gegenwartigen Hauptfragestellungen der Diskussionen auf dem Fachgebiet NORM
in Europa. Die einzelnen Sitzungen wurden durch insgesamt 24 Fachbeitrage und je eine Abschlussdiskus-
sion untersetzt. Es erfolgt eine fachliche Auswertung des Workshops. Des Weiteren werden die planmaRig

anstehenden Aufgaben zur Aufarbeitung des Standes von Wissenschaft und Technik in Form eines Berichtes
realisiert.

5. ERGEBNISSE

Der durchgefuhrte 2. Workshop des EANNORM wurde mit positiver Resonanz in der ,NORM-Community*
aufgenommen. Insgesamt haben 58 Personen aus 16 europdischen Landern und eine Person aus Korea am
Workshop teilgenommen. Es wird eingeschatzt, dass die Zielstellungen des Workshops erfillt wurden. Nach
Meinung der Teilnehmer boten die Prasentationen des Workshops eine gute Grundlage fir LOsungsansatze
und Diskussionen von wichtigen Fragen zum Problem Strahlenschutz in der NORM-Industrie. Allerdings
konnten bei der Vielzahl von Themen, die im vorangegangenen Projekt von den Kontaktstellen als wichtig und
interessant angesprochen worden sind, nicht alle behandelt werden. Hier missen die Diskussionen im Verlauf
des Vorhabens voran gebracht werden.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Neben der Erflllung des Arbeitsprogramms entsprechend der Aufgabenstellung zu diesem Vorhaben werden
auch die Ergebnisse des Workshops in die weitere Bearbeitung des Vorhabens einflieen. Dies impliziert z. B.
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die Diskussion ausgewahlter Themen per E-Mail mit kleineren Gruppen und die Bildung von Arbeitsgruppen
oder Sub-Netzwerken zu wichtigen Themen. Ebenso wird die Durchfiihrung von speziell themengebundenen
Workshops mit eng begrenzter Teilnehmerzahl angestrebt. Als interessierende Themen, die in kleineren Ar-
beitsgruppen diskutiert werden sollen, wurden in den Workshop-Diskussionen mehrfach benannt:

- Expositionsszenarien,
- Beseitigung von Rickstanden und
- Methoden der Uberwachung von Beschéftigten.

Das Interesse der Teilnehmer ist vorhanden. GroRRes Interesse fand der Vorschlag, im Jahre 2011 einen
3. Workshop zu veranstalten.
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Themenbereich 02
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Subject area 02
Radiation protection techniques



TB02

Thema
Verbesserung der Inhalationsdosimetrie bei Exposition mit radioaktiv kontaminierten Aerosolen

Subject

Improvement of the inhalation dosimetry after exposure to radioactively contaminated aerosols
Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608504544 01.04.2008 31.03.2011 EUR 208.296,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Helmholtz Zentrum Minchen

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. J. Tschiersch Dr. D. NoRke / AG-SG 2.2 Dr. J. Tschiersch, O. Meisenberg

1. ZIELSETZUNG

Die Inhalationsdosis durch die Exposition mit radioaktiv kontaminiertem Aerosol hangt neben der Aktivitat
auch von den physikalischen und chemischen Eigenschaften des Aerosols ab. Vor allem die Teilchengréfe,
die die Deposition im Atemtrakt beeinflusst, und die Ldslichkeit der Nuklide im Atemtrakt, die den Transfer in
das Blut bestimmt, sind hier entscheidend. Wahrend fiir dosimetrische Berechnungen bisher vorgegebene
Aktivitats-GroRenverteilungen und Ldslichkeitsklassen verwendet worden sind, kann die Verwendung der fur
eine Exposition jeweils spezifischen Parameter die Berechnung der Inhalationsdosis deutlich verbessern. Im
Fall einer Exposition kdnnen diese Werte meist nicht unmittelbar gemessen werden. Deshalb sollen Verfahren
entwickelt werden, um die Aktivitats-GroRenverteilung und die Loslichkeit von radioaktiv markiertem Aerosol
nach seiner Sammlung auf Filtern retrospektiv bestimmen zu kénnen. HeiRe Kernbrennstoff-Teilchen sollen
dabei ebenfalls bertcksichtigt werden. Eine erste Anwendung der Verfahren soll an Filtern, die in der Umge-
bung des Kernkraftwerks Tschernobyl bestaubt worden sind, erfolgen.

2. EINZELZIELSETZUNG

Ziele des Vorhabens sind

- die Etablierung von Methoden zur retrospektiven Bestimmung physikalischer und chemischer Parameter
von radioaktiv markiertem Aerosol aus Filterproben,

- die Verwendung verschiedener geeigneter physiologischer Lésungen zur Loslichkeitsbestimmung und
Ermittlung von deren Einfluss auf die Ergebnisse,

- die Bestimmung des Einflusses der physikalischen und chemischen Parameter auf die Inhalationsdosis
einschlielich einer Abschatzung der Unsicherheiten.

3.  METHODIK
3.1  LOSLICHKEIT DES AEROSOLS IN LUNGENFLUSSIGKEIT

Zur Bestimmung der Léslichkeit von Stoffen in Lungenflissigkeit sind verschiedene simulierte Lungenflissig-
keiten mit organischen und anorganischen Bestandteilen verbreitet. Die Stoffe werden in der Flussigkeit ex-
poniert, und ein Teil geht in Lésung. Durch die Messung des geldsten und ungeldsten Anteils kann die Los-
lichkeit bestimmt werden.

3.2 RETROSPEKTIVE BESTIMMUNG DER AKTIVITATS-GRORENVERTEILUNG

Fur die retrospektive Bestimmung der GroRenverteilung der auf dem Aerosol vorhandenen Aktivitat wurden
zwei Verfahren als geeignet identifiziert:

- Ultraschallgestutzte Extraktion in ein Losemittel,
- Ultraschallgestltzte Extraktion in Luft.

Bei der Extraktion in ein Losemittel wird die Filterprobe in ein auszuwéahlendes Losemittel getaucht und in ei-
nem handelsiblichen Ultraschallbad mit Ultraschall beaufschlagt. Durch die Kavitation trennt sich ein Teil der
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Aerosolteilchen vom Filter und wird im Losemittel suspendiert. Durch ein geeignetes Verfahren, zum Beispiel
Vernebelung des Losemittels, kdnnen die Teilchen wieder als Aerosol vorliegen.

Bei der Extraktion in Luft wird der Ultraschall direkt in das Filtermedium eingekoppelt, wahrend Luft in der
Richtung, die der Sammelrichtung entgegengesetzt ist, durch das Filter stromt.

Bei beiden Verfahren kann das resuspendierte Aerosol mit einem Impaktor gré3enklassifiziert gesammelt
werden. AnschlieRend wird die Aktivitatsverteilung radiometrisch, zum Beispiel gammaspektrometrisch, ge-
messen.

4. DURCHFUHRUNG

Im Zeitraum von 1988 bis 2007 wurde in der Umgebung des Sarkophags um das Kernkraftwerk Tschernobyl
Aerosol auf Faserfiltern gesammelt. Teilweise erfolgte die Sammlung groRenklassifiziert in Impaktoren.

41 LOSLICHKEIT DES AEROSOLS IN LUNGENFLUSSIGKEIT

Weil die auf den Filtern vorhandene Aktivitat fur eine Loslichkeitsbestimmung zu klein ist, wurden durch Au-
toradiographie Bereiche, in denen sich heil’e Kernbrennstoff-Teilchen befinden, identifiziert. Mehrere solche
Bereiche wurden aus den Filtern ausgestanzt und zu einer neuen Probe mit konzentrierter Aktivitat zusam-
mengefasst. Diese Proben wurden fur einen Zeitraum zwischen 7 und 35 Tagen in jeweils eine von zwei aus-
gewabhlten simulierten Lungenfliussigkeiten getaucht. Dabei waren sie von zwei leeren Filtern bedeckt, um ein
mechanisches Abldsen heiler Teilchen zu verhindern. AnschlieRend wurde die Aktivitat einiger Spalt- und Ak-
tivierungsprodukte in der Flussigkeit und auf den Filterproben gamma-spektrometrisch bzw. nach radiochemi-
scher Analyse alpha-spektrometrisch gemessen. Diese Arbeiten werden am Institut flir Radiodkologie in Kiew
durchgefuhrt. Ein Laborbesuch in Kiew diente der Absprache von einer gemeinsamen Qualitatskontrolle.

4.2 RETROSPEKTIVE BESTIMMUNG DER AKTIVITATS-GRORENVERTEILUNG

Zur Etablierung eines Verfahrens wurde am Helmholtz Zentrum Minchen zunachst Aerosol auf Faserfiltern,
die den eigentlichen Filterproben &hnlich sind, gesammelt. Die Menge des gesammelten Aerosols wurde gra-
vimetrisch bestimmt. AnschlieRend wurde an diesen Filtern jeweils eines der beiden oben beschriebenen Ver-
fahren angewendet. Durch eine erneute Wagung des Filters konnte der Anteil des resuspendierten Aerosols
bestimmt werden.

Um den Einfluss der Verfahren zur Resuspendierung auf die Aktivitats-GroRenverteilung zu bestimmen, wur-
de parallel zur Sammlung des Aerosols das Aerosol in einem Impaktor gréRenklassifiziert gesammelt und
dessen Aktivitats-GroRenverteilung gamma-spektrometrisch gemessen. Das durch das gewahlte Verfahren
resuspendierte Aerosol wurde ebenfalls gréRenklassifiziert gesammelt und seine Aktivitatsverteilung gam-
ma-spektrometrisch gemessen.

5. ERGEBNISSE
51 LOSLICHKEIT DES AEROSOLS IN LUNGENFLUSSIGKEIT

Auf Filtern, die grof3e heilde Teilchen enthielten, war das Verhaltnis der Aktivitat von Cs-137 zu der von
Pu-(239,240) um etwa einen Faktor 20 groRer als auf Filtern, die kleinere Bruchsticke heilRer Teilchen ent-
hielten. Die Loslichkeit von Cs-137 in solchen kleineren Bruchstlicken wahrend 7 Tagen in simulierter Lun-
genflussigkeit (Gamble-Lésung) betrug etwa 40% und nahm innerhalb von 35 Tagen auf etwa 3% ab. Aus
groReren heifen Teilchen I6sten sich auch zu Beginn der Exposition nur etwa 2% innerhalb von 14 Tagen.
Die Loslichkeit von Sr-90 betrug 2,5 + 1,7%, die von Pu-(239,240) 0,23 + 0,14% und die von Am-241 0,5
0,3%. Eine zweite simulierte Lungenflissigkeit zeigte geringfligig geringere Ldslichkeiten, was durch weitere
Messungen noch genauer quantifiziert werden soll.

52 RETROSPEKTIVE BESTIMMUNG DER AKTIVITATS-GRORENVERTEILUNG

Mittels ultraschallgestutzter Losemittelextraktion in Methanol konnten innerhalb von zwei Minuten etwa 70%
des auf einem Faserfilter gesammelten Luftstaubs in das Losemittel resuspendiert werden. Wasser erwies
sich dagegen als Lésemittel als ungeeignet auf Grund der Wasser abweisenden Eigenschaft vieler Faserfilter
ebenso wie Methanol ohne Anwendung von Ultraschall.

Wahrend bei der Extraktion in Luft nur mit einem Luftstrom durch das Filter Aerosol nicht messbar gelést wer-
den konnte, konnten durch gleichzeitige Anwendung von Ultraschall bis zu 30% des Aerosols resuspendiert
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werden. Fur die Einkopplung des Ultraschalls in das Filter musste ein besonderer Filterhalter konstruiert wer-
den.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Weil die Loslichkeitsbestimmung an einer Probe nur jeweils einmal durchgeflhrt werden kann, ist es erforder-
lich, das Verfahren einer Qualitatssicherung zu unterziehen. Dazu wurden Probengefal3e und Messprozedu-
ren des Instituts fur Radiodkologie in Kiew fir Vergleichsmessungen am Helmholtz Zentrum Minchen tber-
nommen. An geteilten ausgewahlten Filterproben sollen die Ergebnisse validiert werden.

Fur die retrospektive Bestimmung der Aktivitats-GroRenverteilung sollen durch weitere Vergleiche mit direkt
gemessenen Groflenverteilungen der Einfluss der angewendeten Verfahren auf die GroRenverteilung be-
stimmt und entsprechende Korrekturfunktionen entwickelt werden. Ein Elektromobilitdtsspektrometer zur
Messung der Anzahl-GréRenverteilung der Aerosolteilchen soll in den Versuchsaufbau eingebunden werden,
um so einen Vergleich zwischen der Aktivitats- und der Anzahl-GréRRenverteilung ziehen zu kdnnen.
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Thema
Retrospektive Dosimetrie in Notfallsituationen fir die Bevolkerung

Subject

Retrospective Dosimetry for the population in emergency situations

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3607S04560 01.09.2007 31.08.2010 EUR 323.951,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Helmholtz Zentrum Minchen

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. C. Woda Dr. S. Hornik / AG-SG 2.2 Dr. C. Woda
U. Lechel / AG-SG 2.2

1. ZIELSETZUNG

In dem Projekt sollen nicht-invasive Methoden zur retrospektiven Dosimetrie fur Individuen und Bevodlkerungs-
gruppen nach Notfallsituationen mit Strahlenexpositionen entwickelt werden.

2. EINZELZIELSETZUNG

Im Mittelpunkt des Vorhabens steht die Entwicklung eines passiven Dosimeters auf der Basis von Materialien
mit Lumineszenzeigenschaften, mit dem externe Expositionen oberhalb 10 mGy sicher nachgewiesen wer-
den kdnnen. Die Methode zur Analyse des Dosimeters soll dartiber hinaus dahingehend optimiert sein, dass
sie héchstens einen Tag in Anspruch nimmt. Im Einzelnen sind dabei folgende Teilaspekte zu bearbeiten.

21 ERMITTLUNG VON PERSONENDOSEN AB 10 mGy MIT AM KORPER GETRAGENEN PER-
SONLICHEN GEGENSTANDEN

Es sind mindestens drei Materialien von am Koérper getragenen persénlichen Gegenstanden zu ermitteln, die
prinzipiell fir die Rekonstruktion von individuellen Strahlenexpositionen geeignet sind. Es sind geeignete Me-
thoden zu entwickeln, um an diesen Gegenstéanden die Bestimmung individueller Dosiswerte ab 10 mGy in-
nerhalb eines Tages zu ermdglichen.

2.2 ENTWICKLUNG EINES WARTUNGSFREIEN LUMINESZENZ-DETEKTORS SAMT RECHEN-
PROGRAMMEN

Es ist ein wartungsfreier Lumineszenz-Detektor zu entwickeln, welcher praventiv an 6ffentlichen Gebauden
und Platzen angebracht werden kann und welcher die Bestimmung von Strahlendosen ab 10 mGy innerhalb
eines Tages erlaubt. Es sind Rechenprogramme zu entwickeln, mit denen aus der gemessenen Dosis die
Strahlendosis samt Unsicherheit fir eine Bevdlkerungsgruppe berechnet werden kann. Es sind Fallbeispiele
fur Kombinationen aus zwei Ereignissen, drei meteorologischen Parametern, zwei Orographien und drei Bei-
spiele der Urbanisierung zu berechnen.

3.  METHODIK

Fur die Untersuchung der moglichen Materialien von am Korper getragenen Gegenstadnden kommen Metho-
den der Thermolumineszenz (TL) und Optisch-Stimulierten Lumineszenz (OSL) am Helmholtz Zentrum Mun-
chen zum Einsatz. Die zu entwickelnden Rechenprogramme ermdglichen die Abschatzung der externen
Strahlendosis in Abhangigkeit vom Standpunkt einer Person zum Zeitpunkt der Exposition. Es werden zwei
Falle betrachtet, fiir die auch zwei Programme entwickelt werden. Im ersten Fall liegen nur sehr wenig (< 10)
Datenpunkte aus den Detektormessungen vor. Hier werden die von der SSK (Heft 37, 2004) empfohlenen
Formeln zur Dosisberechnung herangezogen und deren Parameter mit einem einfachen Fitprogramm ange-
passt. Sind genigend Datenpunkte vorhanden, lohnt sich eine geostatistische Interpolation. Diese wird dem
Inhabited Areas Monitoring Module (IAMM) durchgefiihrt, das als Softwaremodul zur Abschatzung der Um-
weltkontamination in das Entscheidungshilfesystem JRODOS integriert wurde.
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4. DURCHFUHRUNG

41 LUMINESZENZEIGENSCHAFTEN VON WIRE-BOND CHIPKARTENMODULEN UND ELEK-
TRONISCHEN KOMPONENTEN

An den vorhandenen Chipkartenmodulen von Infineon AG wurden weitergehende, grundlegende Untersu-
chungen zu den Lumineszenzmechanismen und dem Ursprung des Nullsignals durchgefuhrt. Es wurde die
Phosphoreszenz von unexponierten Chipkartenmodulen bei verschiedenen Temperaturen untersucht, sowie
die Methode der variierenden Heizraten auf un- und bestrahlte Module angewandt, um die Fallenparameter
zu bestimmen. Bei den Komponenten aus tragbaren elektronischen Geraten wurde neben den Al,O3-reichen
Widerstanden auch Vielschicht-Induktivitdten mit einer Al,O3 Keramik als dosimetrisches Material identifiziert.
Es wurden weitergehende Untersuchungen zu den Lumineszenzeigenschaften an diesen Komponenten aus
alteren und neuesten tragbaren elektronischen Geraten durchgefuhrt (Nachweisgrenze, Form der Ausleucht-
kurve, Messprotokoll und Variabilitdt der Fadingrate).

42 ENTWICKLUNG EINES WARTUNGSFREIEN LUMINESZENZDETEKTORS SAMT RECHEN-
PROGRAMMEN

Fur die Auswahl des geeigneten Lumineszenzmaterials wurden die Eigenschaften bekannter TLD Materialien
aus der Literatur kompiliert und hinsichtlich der Anforderung fir den Notfallschutz evaluiert. Nach Festlegung
des Materials wurden erste Messungen der Lumineszenzeigenschaften durchgefuhrt. Fir das Geh&use des
Detektors wurden verschiedene Prototypen entworfen und in der Werkstatt des Helmholtz Zentrum Muiinchen
in Auftrag gegeben.

Fur den Fall weniger Datenpunkte wird ein Fitprogramm mit Hilfe des Programmpaketes MATLAB erstellt. Die
so erstellte Routine kann als ausfiihrbares Programm kompiliert und dem Auftraggeber mit einer kurzen Do-
kumentation Ubergeben werden. Zur geostatistischen Interpolation vieler Datenpunkte wird das IAMM Modul
so erweitert, dass neben Messungen der Dosisrate nun auch Dosismessungen verarbeitet werden kénnen.

5. ERGEBNISSE

5.1 LUMINESZENZEIGENSCHAFTEN VON WIRE-BOND CHIPKARTENMODULEN UND ELEK-
TRONISCHEN KOMPONENTEN

Die Analyse des Phosphorenzenzsignals unexponierter Chipkartenmodule scheint die These zu bestéatigen,
dass der Ursprung des Nullsignals im Epoxydharz und nicht im Fullstoff zu suchen ist. Die Fallenparameter
der TL Peaks (und assoziierten OSL Signale) weisen ungewo6hnlich niedrige Aktivierungsenergien auf, was
am ehesten mit dem Modell der direkten Rekombination zu vereinbaren ist. Als Folge erklart sich die Lang-
zeitinstabilitdt des OSL Signals bei Raumtemperatur als rein thermisches und nicht, wie bisher angenommen,
anomales Fading. Damit kdnnte eventuell die Fadingrate durch die Anwendung einer geeigneten niedrigen
Vorheiztemperatur reduziert werden, ohne dabei ein signifikantes Nullsignal zu erzeugen. Dies wird weiter un-
tersucht. Bei den elektronischen Komponenten weisen die Vielschicht-Induktivitaten in der Regel eine schnel-
ler abklingende OSL Ausleuchtkurve und héhere Empfindlichkeit als die Widerstande auf, sind aber seltener
verbaut. Durch Zusammenfassen aller keramikreichen Bauteile eines Gerates konnte auch fiir neueste Mo-
biltelefone eine Nachweisgrenze unter 10 mGy erreicht werden, wahrend sie fur Digitalkameras und USB Me-
morysticks hoher liegt (10 - 100 mGy). Die Fadingrate weist bei 21 untersuchten elektronischen Geraten eine
Streuung (2 ©) von 20 - 30% auf und kann durch eine héhere Vorheiztemperatur nicht verringert werden.

5.2 ENTWICKLUNG EINES WARTUNGSFREIEN LUMINESZENZDETEKTORS SAMT RECHEN-
PROGRAMMEN

Als Lumineszenzmaterial wurde BeO ausgewahlt, da es billig und mechanisch robust ist und glinstige Lumi-
neszenzeigenschaften aufweist: ein einfaches OSL Signal, lineares Wachstum bis fast 10 Gy, Nachweisgren-
ze unter 10 yGy und eine fast konstante Photonenenergieabhangigkeit. Hohe und niedrige Dosen kdénnen
aber bis jetzt nicht mit dem gleichen experimentellen set-up gemessen werden.

Fur IAMM sind die theoretischen Grundlagen erarbeitet worden, um die Verarbeitung von Dosismessungen
und Ausgabe von Karten fur das Luftkerma zu einem anzugebenden Zeitpunkt zu ermdglichen. Die abgelei-
teten Formeln kdnnen nun direkt im Modul implementiert werden.
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6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Im letzten Projektjahr soll fiir die tragbaren elektronischen Gerate und Chipkartenmodule die Photonenergie-
abhangigkeit experimentell bestimmt und fir die Chipkarten ein alternatives Messprotokoll erprobt werden.
Fur den BeO Detektor soll das Messprotokoll optimiert werden, um den vollen Sensitivitatsbereich auszu-
schopfen. Die Gehause (Fertigstellung vorraussichtlich Ende Méarz 2010) werden verschiedenen Belastungs-
test unterworfen und die Photonenenergieabhangigkeit bestimmt. Danach wird das optimale Gehause aus-
gewahlt und bis Ende des Vorhabens funf weitere Exemplare hergestellt.

Das auf MATLAB basierende Fitprogramm fiir wenige Datenpunkte wird erstellt. Die notwendigen Program-
mierarbeiten zur Erweiterung von IAMM werden ausgefiihrt. Mit beiden Programmen werden die vom Auftrag-
geber geforderten Beispiele durchgerechnet.
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Thema
Erstellung von hybriden Voxelmodellen zur Optimierung von Bildqualitat und Dosis in der Radiographie

Subject

Construction of hybrid voxel models for optimising image quality and dose in radiography
Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3609S40002 01.09.2009 30.11.2011 EUR 303.126,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Helmholtz Zentrum Minchen

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
M. Zankl Dr. D. Nol3ke / AG-SG 2.2 H. Schlattl, M. Zankl

1. ZIELSETZUNG

Ziel des Vorhabens ist die Entwicklung hybrider Voxelmodelle (Voxelmodelle mit hoch aufgeldster Segmen-
tierung einzelner Organe) und von Verfahren, anhand derer aufRer der Patientendosis auch die Bildqualitat fur
typische radiographische Verfahren (Thoraxaufnahme und Mammographie) bestimmt werden kann. Die Er-
gebnisse bilden eine Grundlage dafir, mittels Simulationsrechnungen Zusammenhange zwischen Patienten-
dosis und Bildqualitat zu untersuchen und Verfahren zur Optimierung von Dosis und Bildqualitat zu entwi-
ckeln.

2. EINZELZIELSETZUNG
21 ERSTELLUNG VON HYBRIDEN VOXELMODELLEN

Fur Lunge und weibliche Brust sollen hoch aufgeldste Feinstrukturen erstellt und in das Voxelmodell eines
Erwachsenen eingepasst werden. Fur die Mammographie ist dabei das Voxelmodell einer erwachsenen Frau
zu verwenden und auch die Komprimierung der Brust bei der Aufnahme zu bertcksichtigen.

2.2 ENTWICKLUNG VON METHODEN ZUR DOSISBERECHNUNG UND QUANTIFIZIERUNG DER
BILDQUALITAT MIT HYBRIDEN VOXELMODELLEN
Es sind Programme zur Simulation des Strahlentransports in den Hybrid-Voxelmodellen zu entwickeln, wobei

ein digitales Bildaufzeichnungssystem mit Raster als zusatzliches Element zu bericksichtigen ist. Es sind
Zielparameter zur Bestimmung der Bildqualitdt und Anforderungen an sie zu definieren.

2.3 BESTIMMUNG VON DOSIS UND BILDQUALITAT FUR THORAXAUFNAHMEN UND MAMMO-
GRAPHIEN
Fur Thoraxaufnahmen und Mammographien sind Organdosen und effektive Dosis sowie Parameter zur Be-

schreibung der Bildqualitéat bei Annahme realistischer Aufnahmeparameter (Spannung, Filter- und Anoden-
material) zu berechnen.

3.  METHODIK

Die anzuwendenden Methoden umfassen die Segmentierung hoch aufgeldster Bilddatensatze, deren Einpas-
sung in vorhandene Voxelmodelle geringerer Auflésung, die Simulation des Strahlentransports unter Bertck-
sichtigung der unterschiedlichen Auflésung in unterschiedlichen Bereichen des Koérpers, die Einbeziehung
des Bildempfangers in die Berechnungen sowie die Auswertung von Bildqualitatsparametern.
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4. DURCHFUHRUNG
41 ERSTELLUNG VON HYBRIDEN VOXELMODELLEN

Die Arbeitsgruppe hat Zugang zu je einem anatomischen Praparat einer Lunge und einer weiblichen Brust,
von denen hoch aufgeldste CT-Untersuchungen angefertigt werden kénnen. Wegen der geforderten sehr ho-
hen Bildauflésung von ca. 50 um in allen Dimensionen ist es erforderlich, diese Aufnahmen an einem Spezi-
algerat anzufertigen, wie es an der University of Arizona in Tucson, USA, einem langjahrigen Kooperations-
partner der Arbeitsgruppe, zur Verfugung steht. AnschlieRend werden diese hoch aufgeldsten Bilddatensatze
segmentiert, um die unterschiedlichen Strukturen und ihre Zusammensetzung mit hoher raumlicher Aufldsung
fur die Strahlentransportrechnungen zur Verfigung zu stellen. Das anatomische Praparat der weiblichen
Brust wurde wahrend des Praparationsprozesses komprimiert, so dass es die Komprimierung der Brust wah-
rend der Mammographie bereits realistisch widerspiegelt. AnschlieRend sind die segmentierten hoch aufge-
I6sten Voxelmodelle der Lunge bzw. der weiblichen Brust in die Ganzkérper-Voxelmodelle geeignet einzupas-
sen. Dabei ist darauf zu achten, dass (a) die entsprechenden Strukturen in den bestehenden Ganzkorper-
phantomen komplett ersetzt werden und (b) keine anderen wichtigen Strukturen in den bestehenden Ganz-
kérperphantomen (z. B. Herz, Speiserdhre, BlutgefaRe) durch ,Uberschreiben” verloren gehen. Hierzu miis-
sen die hoch aufgeldsten Teilkdrperphantome oder die entsprechenden Organe der Ganzkdrperphantome
eventuell in geeigneter Weise verformt werden.

4.2 ENTWICKLUNG VON METHODEN ZUR DOSISBERECHNUNG UND QUANTIFIZIERUNG DER
BILDQUALITAT MIT HYBRIDEN VOXELMODELLEN

Der Strahlentransport in den Hybrid-Voxelmodellen wird mit dem bewahrten Programmpaket EGSnrc durch-
geflhrt. Dazu muss der zu programmierende ,Usercode” zwischen der groberen Auflésung des Ganzkor-
per-Voxelmodells und der héheren Auflésung des Teilkérper-Voxelmodells unterscheiden. Die beiden Voxel-
modelle werden dabei gleichzeitig verwendet. Die Photonen-Lebensgeschichten beginnen in der grober auf-
gelésten Geometrie. Wenn ein simuliertes Teilchen in den Teilbereich ,Lunge” bzw. ,weibliche Brust® - er-
kennbar an der entsprechenden Organkennzahl in der gréberen Auflésung - eintritt, wird das hoch aufgeloste
Teilkérperphantom aktiviert und die Teilchengeschichte dort weiterverfolgt, bis das Teilchen diesen Bereich
verlasst. AnschlieRend wird der Teilchentransport wieder im grober aufgeldsten Bereich weiterverfolgt. Um
ein digitales Bildaufzeichnungssystem mit Raster einzubeziehen, wird eine Teilchengeschichte nicht beim
Verlassen des Kdrpers beendet sondern bis zum Auftreffen auf eine Detektorebene weiterverfolgt. Diese De-
tektorebene ist in Bildelemente unterteilt, deren Abmessung bei der Mammographie héchstens 100 pm und
bei Thoraxaufnahmen héchstens 200 um betragen soll. Der Detektor wird als ,idealer” Detektor simuliert, d. h.
mit einer einfachen Beziehung zwischen Dosis und Detektoransprechverhalten, ohne besondere Detektorei-
genschaften zu bericksichtigen. Ein Raster zur Verringerung der Streustrahlung im Detektor wird ebenfalls
mit bertcksichtigt, indem Teilchen verworfen werden, die unter Einfallswinkeln auf die Detektorebene auftref-
fen, die ein Streustrahlenraster nicht zulassen wirde. Die Bildqualitat soll durch Analyse der Dosisverteilung
in der Detektorebene bestimmt werden. Als Zielparameter wird das Kontrast-Rauschverhaltnis, zunachst in-
tegriert Uber die Frequenzkomponenten, allerdings flir mindestens drei Kontrastobjektgro3en, gewahlt. Dazu
mussen jeweils geeignete Bereiche in der Detektorebene ausgewahlt werden, um sowohl den Kontrast von
abgebildeten Strukturen zum Hintergrund zu ermitteln als auch das Rauschen in Bereichen, die homogen sein
sollten. Gemal Publikationen zur Detektionsfahigkeit des Auges ist bekannt, dass ein Kontrast-Rauschver-
haltnis von mindestens 3:1 - besser 5:1 - bendtigt wird, um Strukturen visuell sicher zu erkennen. Fur alle drei
Objektgrélen wird dieses Kontrast-Rauschverhaltnis gefordert.

4.3 BESTIMMUNG VON DOSIS UND BILDQUALITAT FUR THORAXAUFNAHMEN UND MAMMO-
GRAPHIEN

Die Grofienordnung von Photonenzahlen in einer realen Mammographie oder Thoraxaufnahme betragt min-
destens ca. 231, d. h. ungefahr 2,15 Milliarden. Das bedeutet mit den momentan am Helmholtz Zentrum Miin-
chen verfugbaren Rechenkapazitaten eine Rechenzeit von ca. 1-2 Wochen pro Simulation einer einzelnen
Aufnahme. Aus diesem Grund ist die mdgliche Anzahl der zu simulierenden Variationen der Aufnahmepara-
meter durch die Rechenzeit beschrankt. Folgende Simulationsrechnungen sind daher geplant:

(1) Mammographie: zwei verschiedene Strahlenqualitaten fur das weibliche Referenzphantom. Die Strahlen-
qualitaten unterscheiden sich dabei hinsichtlich des Anodenmaterials.
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(2) Thoraxaufnahme: eine Strahlenqualitat fur die beiden Phantome (méannliches und weibliches Referenz-
phantom) mit der jeweils ungefahr gleichen Lungen-Feinstruktur; zusatzlich fir eines der beiden Referenz-
phantome 2-3 weitere Strahlenqualitaten, die sich hinsichtlich Spannung und Filterung unterscheiden.

Hinter dem Phantom wird ein so genanntes reales Strahlenbild gespeichert; so kdnnen dann zusatzlich zwei
bis drei verschiedene Streustrahlenreduktionsverfahren je Strahlenqualitat simuliert werden. Fir diese Auf-
nahmen werden jeweils Organdosen und die effektive Dosis sowie die Parameter zur Beschreibung der Bild-
qualitat (Kontrast-Rauschverhaltnis) berechnet. AuRerdem ist es geplant zu untersuchen, ob zuverlassige
Aussagen zur Bildqualitat auch mit kiirzeren Rechenzeiten erreicht werden kénnen. Sollte eine Moglichkeit
hierfir gefunden werden, kdnnen entsprechend mehr Variationen der Aufnahmeparameter simuliert werden.

5. ERGEBNISSE
5.1 ERSTELLUNG VON HYBRIDEN VOXELMODELLEN

Programme wurden erstellt, die es erlauben, einen hoch aufgeldsten Teilkdrperbereich in ein Ganzkorper-
phantom mit niedrigerer Voxelaufldsung einzupassen.

5.2 ENTWICKLUNG VON METHODEN ZUR DOSISBERECHNUNG UND QUANTIFIZIERUNG DER
BILDQUALITAT MIT HYBRIDEN VOXELMODELLEN

Der EGSnrc-Usercode wurde dahingehend modifiziert, dass die Teilchengeschichten nicht beim Verlassen
des Kdrpers beendet, sondern bis zum Auftreffen auf eine in hoch aufgeldste Bildelemente unterteilte Detek-
torebene weiterverfolgt werden. Die Mdglichkeit des Wechsels zwischen unterschiedlichen Auflésungen istin
Entwicklung.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT
- CT-Aufnahmen der Praparate von Lunge und Brust;
- Segmentierung der hoch aufgeldsten Voxelmodelle von Lunge und Brust;

- Fertigstellung des EGSnrc-Usercodes mit der Méglichkeit, zwischen den unterschiedlichen Auflésungen
zu wechseln.
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Thema

Beschreibung der Schadensmechanismen durch Auger-Emitter auf zellularer Ebene und Ent-
wicklung von neuen Strahlenschutzkonzepten unter Berlcksichtigung der Abhangigkeit des
Strahlenrisikos von der Dosisleistung

Subject

Characterization of Auger emitter-induced radiotoxic effects on the cellular level and the development
of new radiation protection concepts considering the radiation risk as a function of the dose rate

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608S03002 01.07.2008 30.06.2011 EUR 249.855,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Forschungszentrum Jilich, Geschaftsbereich Sicherheit und Strahlenschutz

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
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1. ZIELSETZUNG

Anhand verschiedener Zelllinien sowie im pUC19-Plasmidmodell soll geklart werden, inwieweit eine unter-
schiedliche Dosisleistung beim Zerfall von Auger-Elektronen-Emittern auftretende Schadensmuster beein-
flusst. Dazu sollen verschiedene biologische Endpunkte qualitativ und quantitativ untersucht werden. Dartber
hinaus sind Genexpressionsanalysen geplant, die dartber Aufschluss geben sollen, inwieweit sich die Dosis-
leistung auf die Aktivierung verschiedener Gengruppen auswirkt. Im Mittelpunkt des modelltheoretischen
Teils stehen zum einen Simulationen von Strangbrichen im pUC19-Plasmidmodell sowie dazugehérige En-
ergiedepositionsberechnungen. Des Weiteren soll die Mdglichkeit einer Coulomb-Explosion und deren mole-
kulare Folgen untersucht werden.

Gemeinsam sollen die experimentellen und modelltheoretischen Untersuchungen dazu dienen, die Auswir-
kung des Dosisleistungseffektes auf zellulare Systeme in vitro besser zu beschreiben, dessen zellphysiologi-
schen Ursachen zu erhellen und dazu beitragen, die Bedeutung des Dosisleistungseffektes fur den Strahlen-
schutz zu klaren.

2. EINZELZIELSETZUNG
21 EXPERIMENTELL

Im experimentellen Teil sollen ,uptake“-Experimente in synchronisierten SCL-II- und Nieren-T1-Zellen durch-
geflhrt werden, um die Aufnahme von 1-125 als 5-lododeoxyuridin (IUdR) in die Zellen und die Einbaurate
von |-125-UdR in die DNA zu ermitteln und zu modellieren. Des Weiteren sollen Versuche zur Bestimmung
der Mikrokernrate in beiden Zelllinien nach Exposition mit 1-125- und 1-123-UdR durchgeflhrt werden. Beglei-
tend hierzu soll die Zellzyklusverteilung und der Apoptosestatus zu drei verschiedenen Zeitpunkten nach Ex-
position (0, 8 und 24 h) mit [-125- und I-123-UdR ermittelt werden. Mit ersten Untersuchungen zu Chroma-
tinschadigung nach Exposition mit I-125- und 1-123-UdR mittels Comet-Assay soll demnéachst begonnen wer-
den, ebenso Untersuchungen zu Bystander Effekten (Apoptose und Mikrokernbildung). Versuche zu Strang-
brucheffizienz im pUC19-Plasmidmodell sollen durchgefuhrt werden sowie RNA Isolierungen zur Vorberei-
tung der Genexpressionsuntersuchungen.

22 MODELL-THEORETISCH

Die bereits begonnenen Untersuchungen zur Méglichkeit einer Coulomb-Explosion innerhalb der jod-markier-
ten DNA-Molekiile sollen fortgeflihrt und erweitert werden. Insbesondere soll versucht werden, den Einfluss
der Zucker- und Phosphat-Gruppen auf die Molekulstabilitéat zu studieren, die in den bisherigen Arbeiten noch
nicht bertcksichtigt worden waren.
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3.  METHODIK

3.1 EXPERIMENTELL

Fur die Markierung der Zellen mit I-UdR wurden die SCL-II Zellen mittels Kontaktinhibition und die Nieren T1
Zellen mittels Mimosin/Aphidicolin-Doppelblock synchronisiert. Die Mikrokernraten wurden im Cytochalasin-B
Mikrokernassay erhoben. Die Auszahlung der Mikrokerne erfolgte dabei automatisiert mittels Metafer4 plus
Softwareerweiterung fur Erfassung von Mikrokernen von MetaSystems. Chromatinschadigungen wurden im
alkalischen Comet-Assay untersucht, wobei zur Auswertung der Kometen der aussagekraftige Parameter
»ZDNA in tail“ herangezogen wurde. Die Apoptosebestimmungen wurden durchflusszytometrisch mittels An-
nexinV-FITC/PI-Assay durchgeflhrt. Die Zellzyklusanalysen wurden ebenfalls mittels Durchflusszytometrie
durchgefihrt.

3.2 MODELL-THEORETISCH

Die Geometrien verschiedener Kationen von 5-Telluro-2'-deoxyuridin und 5-Telluro-2'-deoxyuridin-3',5'-bi-
phosphat und auftretender Fragment-Kationen wurden auf B3LYP- Niveau der Dichtefunktionaltheorie (DFT)
optimiert.

4. DURCHFUHRUNG
41 EXPERIMENTELL

Fur die Markierung von SCL-II- und Nieren-T1-Zellen wurden unsynchronisierte und synchronisierte Zellen
mit verschiedenen Aktivitatskonzentrationen von 125-IUdR (3,7 kBg/mL; 11,1 kBg/mL; 37 kBg/mL;

73,7 kBag/mL; 111 kBg/mL) in Ab- und Anwesenheit einbauférdernder Additive (10 M FUdR und 108 M CdR)
flr 12 bis 14 h inkubiert. Nach Ende der Inkubationszeit wurde das Medium entfernt, die Zellen fir weitere
24 h weiterkultiviert und danach die Zellzahlen und die Aktivitdtsaufnahme bestimmt. Die Jod-Aktivitat wurde
sowohl in den Ubersténden, den Zellen und in isolierter DNA bestimmt. Die Mikrokernraten wurden in Cyto-
chalasin-B behandelten SCL-II-Zellen (1 pg/mL) und Nieren-T1-Zellen (0,8 pg/mL) fir verschiedene Aktivi-
tatskonzentrationen an 1-123- und 1-125-Udr (1 kBg/mL bis 160 kBg/mL) ermittelt und jeweils >3.000 binukle-
are Zellen pro Aktivitdtskonzentration und Einzelmesspunkt ausgewertet.

Im alkalischen Comet-Assay wurden zur Auswertung der Kometen der aussagekraftige Parameter ,%DNA in
tail“ herangezogen. Die Auswertung erfolgte ebenfalls automatisiert (MetaSystems); es wurden zwischen 100
und 300 Kometen pro Aktivitdtskonzentration ausgewertet. Bei den Apoptosebestimmungen mittels Annexi-
nV-FITC/Pl-Assay wurden Zellen, welche nur ein Annexin-V-Signal tragen (Nachweis von Phosphatidylserin
auf der AuRenseite der Membran) als ,friihe Apoptosen® und Zellen, die zusatzlich zum Annexin-V-Signal eine
DNA-Anfarbung zeigten, als ,sekundare Apoptosen/Nekrosen® definiert wurden.

Fur die Zellzyklusanalyse wurden die fixierten Zellen, nach DNA-Farbung, Uber ihren DNA-Gehalt (Intensitat
des Signals der DNA-Farbung in Einzelzellen) unter Zuhilfenahme geeigneter Software (BD Diva und Modfit)
in G1-Zellen, S-Zellen und G2/M-Zellen diskriminiert. Auf Grund des prozentualen Anteils von Zellen in den
jeweiligen Zellzyklusphasen (G1, S und G2/M) sowie deren zeitlichen Veranderungen nach Exposition mit
[-123- und 1-125-UdR kénnen Aussagen uber induzierte Zellzyklusarrests getroffen werden. Pro Messung
wurden jeweils 10.000 Messereignisse/,events” (Zellen) ausgewertet. Aus SCL-II-Zellen wurden RNA-Isolate
gewonnen und deren Intaktheit und Gute Gber RNA-Mikrofluidik-Analysen geprift. Zur Untersuchung von By-
stander-Effekten wurden Zellkulturiberstande von extern gamma-bestrahlten (Cs-137) und 1-123-Udr- sowie
[-125-Udr-exponierten SCL-II- und Nieren-T1-Zellen gewonnen. Nichtexponierte Zellen wurden mit diesen
Bystander-Ubersténden fiir 24 bis 48 h konfrontiert und die Mikrokernbildung quantitativ erfasst.

42 MODELL-THEORETISCH

Die DFT-Rechnungen wurden mittels der Software Gaussian 03 durchgefihrt. Fir Te wurde die Basis
Lanl2DZ und fur die anderen Atome die Basis 6-31G(d,p) verwendet, flr Te wurde Lanl2DZ auferdem als
effektives Kernpotential verwendet. Neben der Geometrie-Optimierung wurden zusatzlich Schwingungsfre-
quenzen und Eigenvektoren berechnet, um zwischen stabilen Zustdnden und Ubergangszustanden unter-
scheiden zu kdnnen.
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5. ERGEBNISSE
5.1 EXPERIMENTELL

Nach Zugabe einbauférdernder Additive konnte ein 1-125-UdR ,uptake” von bis zu 55% in beiden Zelllinien
beobachtet werden, wobei die Nieren-T1-Zellen nach 7 h maximal und die SCL-II-Zellen nach 13 h maximal
markiert waren. Ungefahr 40% der im Zellpellett festgestellten Aktivitat war nach DNA-Isolation in der isolier-
ten DNA feststellbar (DNA-assoziierte Aktivitat).

Die Mikrokernrate in I1-123- und I-125-UdR markierten SCL-II-Zellen war gegenuber den mit kaltem |-UdR be-
handelten Zellen signifikant erhdht, wobei die Aktivitats-Wirkungskurve schnell (ab 8 kBg/mL [-125-UdR und
40 kBg/mL 1-123-UdR) in eine Plateauphase Uberging und dabei ein Niveau erreichte, das vergleichbar 1,5
Gy akuter externer Gamma-Bestrahlung (Cs-137) war. Die Mikrokernrate in I-125-UdR war im Vergleich zu
[-123-UdR bei vergleichbaren akkumulierten Zerfallen leicht erhdht (15% vs. 10%).

Die Zellzyklusanalysen zeigten bei beiden Zelllinien bereits bei kleinen Aktivitatskonzentrationen einen deut-
lichen G2/M-Zellzyklusphasenarrest. Nieren-T1-Zellen zeigten einen massiv ausgepragten G2/M-Zellzyk-
lusarrest nach 1-125-UdR-Exposition. Dieser war bis zu einer eingesetzten Gesamtaktivitat von 12 kBq
[-125-UdR zum Untersuchungszeitpunkt 24 h nach Ende der Exposition reversibel. Die Starke des G2/M-Zell-
zyklusarrests ist fur beide Nuklide identisch und bei Nieren-T1-Zellen mit 8 Gy akuter externer Cs-137-Gam-
ma-Bestrahlung vergleichbar.

Sowohl in SCL-II-Zellen als auch in Nieren-T1-Zellen wurde nach Markierung der Zellen mit 1-123- und
I-125-UdR Apoptose induziert. Die Apoptoseinduktion unmittelbar nach Markierungsende war in SCL-Il Zellen
bei I1-125-UdR wesentlich starker ausgepragt als bei I-123-UdR. Zu spateren Zeitpunkten (24 h nach Markie-
rungsende) war die Apoptoseinduktion nach Zugabe von 8 kBg/mL 1-125-UdR vergleichbar mit der nach Zu-
gabe von 40 kBg/mL 1-123-UdR.

Im alkalischen Comet-Assay zeigte sich in Nieren-T1-Zellen, dass bei eingesetzten Aktivitatskonzentrationen
von 4 und 8 kBg/mL I-125-Udr vergleichbare Chromatinschadigungen (,% DNA in tail“) wie nach 8 Gy akute
externe Gamma-Exposition auftraten. In SCL-II-Zellen zeigte die vergleichende Analyse der Daten, dass bei
einer Gesamtaktivitat von 24 kBq 1-125-UdR gleiche Chromatinschadigungen (,% DNA in tail) beobachtet
wurden wie nach Applikation von 48 kBq I-123-UdR.

Erste RNA-Isolierungen wurden erfolgreich durchgeflhrt und die gewonnene RNA war in Qualitat und Quan-
titat ausreichend fur die geplanten DNA-Microarray-Versuche.

Erste Experimente zum Bystander-Effekt zeigten, dass bezlglich der Mikrokerninduktion in beiden Zelllinien,
nach Zugabe von Zellkulturiberstanden aus zuvor hoch bestrahlten (6 und 12 Gy akute Cs-137-Gamma-
Strahlung) Kulturen, schwache, aber signifikante Bystander-Effekte zu beobachten waren.

52 MODELL-THEORETISCH
5-Telluro-2'-deoxyuridin

Im Vergleich zu 5-Tellurouracil erwies sich das 5-Telluro-2'-deoxyuridin-Molekul als weniger stabil bei positi-
ver Molekilladung. Bereits bei einer Ladung von +3 wird 5-Telluro-2'-deoxyuridin instabil und die C(4') - C(5')
Bindung bricht, d. h. die CH20H+ Gruppe wird abgespalten. Wird die Ladung wieder reduziert auf +1 oder 0,
so verandert sich die Struktur derart, dass sich der pentagonale Ring zwischen den Atomen C(1') und O(4")
offnet und bis zu einer Ladung von +6 stabil bleibt.

Bei einer Ladung von +7 wird eine CHOH?* und eine CHO* Gruppe abgespalten. Diese Konfiguration existiert
mit den Ladungen +1 bis +5. Fir die Ladungen 0 bis +3 existiert auch eine Struktur, bei der das Te-Atom nur
an C(5) gebunden ist.

Bei einer Ladung von +6 wird Te?* abgespalten und aus dem hexagonalen Ring wird ein pentagonaler Ring
mit einer CO-Gruppe. Dieses Molekul existiert fur die Ladungen +1 bis +5. Wird die Ladung wieder auf Null
reduziert, so bildet sich eine Struktur, bei der einer der beiden pentagonalen Ringe gedffnet ist. Diese existiert
fur Ladungen bis +3. Wird die Ladung hier auf +6 erhdht, so wird ein Proton emittiert und ein Molekul mit der
Ladung 5+ entsteht. Wird die Ladung wiederum auf Null reduziert, so spaltet sich die CO-Gruppe ab, wird sie
auf +6 erhoht, so fuhrt dies zur Emission eines Protons und dem Bruch beider pentagonaler Ringe.

5-Telluro-2'-deoxyuridin-3',5'-biphosphat

Im Vergleich zu 5-Telluro-2'-deoxyuridin wirken die beiden Phosphatgruppen in 5-Telluro-2'-deoxyuri-
din-3',5'-biphosphat stark stabilisierend. Abgesehen von einer Umlagerung einer OH-Gruppe und der Offnung
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des pentagonalen Rings bleibt 5-Telluro-2'-deoxyuridin-3',5'-biphosphat bis zu einer Ladung von +7 unbe-
schadigt.

Im Einzelnen ergaben sich nach Ladungserh6hung folgende Modifikationen: Bei +2: Das Te-Atom ist gebun-
den an C(5), O(4) und an das Sauerstoffatom O(6) der an C(5') gebundenen Phosphatgruppe. Zusatzlich ent-
steht eine Wasserstoffbriicke von O(7) zu O(11) zwischen den beiden Phosphatgruppen. Bei +3: Die Briicke
zwischen Te und der Phosphatgruppe 6ffnet sich wieder, aber die Bindung zwischen Te and O(6) ist starker
als die Phosphat-interne Bindung zwischen P(5') und O(6), so dass die betroffene OH- Gruppe von dieser
Phosphatgruppe zum Te-Atom wandert. Zusatzlich 6ffnet sich die Te-O(4)-Bindung wieder, so dass die
Te-OH-Gruppe nur an C(5) gebunden ist. Die Wasserstoffbriicke von O(7) zu O(11) besteht weiter, aber das
Brucken-Wasserstoffatom H(7) ist nun enger an O(11) als an O(7) gebunden. Bei +4: Die Wasserstoffbrlicke
offnet sich wieder, wobei H(7) an O(7) gebunden ist. Bei +5: Das Te-Atom ist an C(5) und an O(4) gebunden,
sonst andert sich nichts. Bei +6 und +7: Der pentagonale Ring zwischen C(3') und C(4') bricht. Bis zu diesen
Ladungen wird nichts vom urspringlichen Molekil abgespalten. Bei +8: Die mit dem O(4')-Atom beginnende
Gruppe in zwei Teilen, POOHOCH22+ und CHO*, abgespalten. Dieser Bruch entspricht einem Einzelstrang-
bruch in der DNA. Auf Grund des hohen Rechenzeitaufwands fir die Geometrieoptimierung des grof3en 5-Tel-
luro-2'-deoxyuridin-3',5"-biphosphat-Molekils wurde hier darauf verzichtet, Strukturuntersuchungen bei wie-
der reduzierter Ladung durchzufiihren. Gleichwohl wurde der erste entscheidende Bruch, die Abspaltung von
POOHOCH, und CHO, naher untersucht, indem die entsprechenden Ubergangszustande fiir die Ladungs-
stufen +6 und +7 dieser Struktur ermittelt wurden. In beiden Fallen konnte der Ubergangszustand nur fiir den
Bruch der Bindung zwischen C(1') und O(4') bestimmt werden, d. h. fur die Abspaltung von POOHOCH,, und
CHO zusammen als POOHOC,H30. Versuche, Ubergangszustande fiir den Bruch der Bindung zwischen
C(4") und C(5') zu finden, d. h. fiir die Abspaltung von POOHOCH, allein, scheiterten, da sich die CHO-Grup-
pe vom verbleibenden Molekil weg bewegte und sich wieder mit dem POOHOCH,, -Bruchstlick verband (Ge-
samtladung +7), oder es bildete ein separates Bruchstlck (Gesamtladung +6). Die Teilladung des
POOHOC,H;0-Fragments betragt +2 fur beide Gesamtladungen +6 und +7. Die Energieschwellen fiir den
Bruch der Bindung betragen nur 0,003 bzw. 0,005 Hartree.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT
6.1 EXPERIMENTELL

Die Aufnahmekinetiken fur beide untersuchten Nuklide (I-123 und I-125) sollen verfeinert werden, um hieruber
die Bestimmung der akkumulierten Zerfalle zu den verschiedenen Versuchzeitpunkten zu prazisieren.

Die Untersuchungen zur Mikrokernbildung und Chromatinschadigung sowie zur Apoptoseinduktion sollen fur
Nieren-T1-Zellen, speziell fir das Nuklid 1-123, vervollstandigt werden. Auch fir SCL-1I-Zellen stehen noch
abschlieRende Experimente zu diesen drei biologischen Endpunkten an. Zudem sollen die Zellzyklusanaly-
sen zeitlich zu spateren Untersuchungszeitpunkten hin (>>24 h) ausgedehnt werden, da es von grof3em Inte-
resse ist, wann und ob der massive G2/M-Zellzyklusarrest aufgeldst wird. Mikrokernexperimente mit ausge-
suchten Aktivitdtskonzentrationen sollen wiederholt werden, wobei der Untersuchungszeitpunkt zu spateren
Zeitpunkten (>>40 h) hin verschoben werden soll, um mdgliche Artefakte durch den ausgepragten G2/M-Ar-
rest auszuschlieRen. Die exakten Untersuchungszeitpunkte sollen in Abstimmung mit den Ergebnissen der
erweiteten Zellzyklusuntersuchungen festgelegt werden.

Bystander-Untersuchungen zur Mikrokernbildung und Apoptoseinduktion sollen mit Kulturmedien aus zuvor
[-123- und I-125-UdR-exponierten Zellen durchgeflihrt werden. SCLII-Zellen sollen auf das Kulturmedium von
Nieren-T1-Zellen umgestellt werden. Nach erfolgter Adaptierung sollen SCL-II-Zellen mit den ,bystander*-Me-
dien von den, nach externer Gamma-Bestrahlung, starker reagierenden Nieren-T1-Zellen konfrontiert wer-
den, um zu klaren, ob die Nierenzellen den Bystander-induzierenden Faktor effektiver produzieren oder ob
SCL-II-Zellen den entsprechenden Rezeptor schwacher exprimieren.

Untersuchungen zur Strangbruchhaufigkeit in isolierter Plasmid-DNA und in synthetisierten DNA-Molekiilen
sollen durchgeflihrt werden.

Die RNA-Isolierungen fur die Genexpressionsuntersuchungen sollen fortgefuhrt werden. Flir ausgewahlte Ak-
tivitatskonzentrationen und Zeitpunkten nach Markierungsende sollen in SCL-II-Zellen zuerst die Caspaseak-
tivitat von Caspase-3 als wichtigste Effektorcaspase bestimmt werden. Hierbei soll in einem ersten Schritt die
aktive Form der Caspase-3 im Western/Immunoblot dargestellt werden.
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Modell-theoretisch

Nach der Umstellung der Monte-Carlo-Programme zur Generierung von Auger-Elektronen-Spektren sollen
fur beide Jodnuklide Einzelspektren wie auch mittlere Spektren gerechnet werden. Auf der Basis der Einzel-
spektren sollen anschlieRend sowohl Bahnspur-Rechnungen zum besseren Verstéandnis der Strahlenwir-
kungsmechanismen auf der molekularen Ebene wie auch dosimetrische Berechnungen durchgefiihrt werden,
um aus Unterschieden in der zelluldren Gesamtenergiedeposition beider Nuklide ihre unterschiedlichen bio-
logischen Wirksamkeiten interpretieren zu kdnnen.
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Thema

Nachweis von strahleninduzierten Genveranderungen in Brusttumoren fir eine verbesserte Ab-
schatzung des durch ionisierende Strahlung verursachten Brustkrebsrisikos

Subject

Detection of radiation-induced gene alterations in breast cancer for an improved assessment of
radiation-related risks

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608S03004 01.07.2008 28.02.2011 EUR 321.445,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Helmholtz Zentrum Minchen

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Prof. Dr. H. Zitzelsberger U. Oestreicher / AG-SG 1.1 Prof. Dr. H. Zitzelsberger,
Dr. Klymenko

1. ZIELSETZUNG

Ziel des Vorhabens ist der Nachweis von strahleninduzierten Genveranderungen in Mammakarzinomen.
Hierzu sollen zunachst sechs Veranderungen von Kandidatengenen in strahlentransformierten Brustzelllinien
charakterisiert und anschlieRend an einem Kollektiv von Mammakarzinomen verifiziert werden. Zu diesem
Zweck soll ein Tumorkollektiv von Liquidatorinnen des Tschernobyl Unfalls sowie ein angeglichenes Kontroll-
kollektiv aus der Ukraine etabliert werden. An diesem Kollektiv sollen dartber hinaus gesamtgenomische Ko-
pienzahlveranderungen sowie Brustkrebs spezifische Marker untersucht werden.

2. EINZELZIELSETZUNG

Im Berichtszeitraum wurden folgende Einzelziele verfolgt:

21 CHARAKTERISIERUNG VON GENVERANDERUNGEN IN STRAHLENTRANSFORMIERTEN
BRUSTZELLEN
In den strahlentransformierten Brustzellen sollen neben HAS-2, GRID-1 und RET noch drei weitere Kandida-

tengene, die durch chromosomale Rearrangements verandert wurden, nachgewiesen und charakterisiert
werden.

2.2 ETABLIERUNG EINES MAMMAKARZINOM-KOLLEKTIVS

Es soll ein Kollektiv von 100 Patientinnen mit Mammakarzinomen bestehend aus 50 Liquidatorinnen des
Tschernobyl Unfalls sowie von 50 Kontrollpatientinnen aus unbelasteten Gebieten der Ukraine etabliert wer-
den. Dabei mussen eine Reihe von Auswahlkriterien (Alter < 60 Jahre, Rauchverhalten, Ausschluss neoad-
juvanter Therapien, Vorliegen ausfuhrlicher Anamnese) beachtet, die Strahlendosen fiir das Liquidatorin-
nen-Kollektiv rekonstruiert sowie die Charakteristika beider Kollektive angeglichen werden.

2.3 NACHWEIS VON CHROMOSOMALEN KOPIENZAHLVERANDERUNGEN

Es sollen chromosomale Kopienzahlveranderungen in den Tumoren mit Strahlenvorgeschichte und in den
Kontrolltumoren bestimmt und miteinander statistisch verglichen werden.

24 NACHWEIS VON BEKANNTEN IMMUNHISTOCHEMISCHEN VERANDERUNGEN IN BRUST-
KREBSTUMOREN

Es sollen bekannte immunhistochemische Veranderungen in Brustkrebstumoren (Ostrogen- , Progesteronre-
zeptor, c-kit, Cytokeratin 5/6, TP53, ki67, Her2/neu, BRCA1/2) in allen Mammakarzinomen untersucht wer-
den.
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3.  METHODIK
3.1 ZUSAMMENSTELLUNG DER TUMORKOHORTE

Um geeignete Brustkrebspatientinnen fir diese Studie zu identifizieren, werden das nationale Krebsregister
der Ukraine und das staatliche Tschernobyl Register, in dem die Liquidatoren des Reaktorunfalls erfasst sind,
abgeglichen.

3.2 PROBENVORBEREITUNG UND DNA-ISOLIERUNG

Von allen Paraffinbldcken werden in Kiew Serienschnitte angefertigt, die fur die einzelnen Untersuchungen
(Array-CGH, FISH (Fluoreszens-in-situ-Hybridisierung), Immunhistochemie, PCR (polymerase chain reakti-
on)) verwendet werden.

3.3 ARRAY-CGH

Um chromosomale Kopienzahlveranderungen in den Tumoren zu bestimmen wurde eine Array-basierte ver-
gleichende genomische Hybridisierung durchgefihrt. Dazu wurde die isolierte DNA markiert und zusammen
mit unterschiedlich markierter Referenz DNA (Desoxyribonucleinsaure) auf 1 MB BAC Arrays hybridisiert.

3.4 DOSISREKONSTRUKTION

Am Research Centre for Radiation Medicine in Kiew werden die individuellen Dosen flr die Liquidatorinnen
unter Verwendung der RADRUE - Realistic Analytical Dose Recontruction with Uncertainty Analysis - Metho-
de rekonstruiert.

4. DURCHFUHRUNG
41 ETABLIERUNG EINES MAMMAKARZINOM-KOLLEKTIVS UND DOSISREKONSTRUKTION

Das Brustkrebs-Kollektiv fur die Gruppe der Liquidatorinnen wurde wie unter 3.1 beschrieben zusammenge-
stellt. Insbesondere wurde darauf geachtet, dass alle Kriterien zur Aufnahme in die Studie erfillt waren. Kei-
ner der in die Studie aufgenommenen Falle hatte eine neoadjuvante Chemo- oder Strahlentherapie. Es wurde
ein an dieses Liquidatorinnen Kollektiv angeglichenes Kontrollkollektiv etabliert.

42 AUFARBEITUNG DER GEWEBEPROBEN

Es wurden von 100 Fallen (50 Liquidatorinnen, 50 Kontrollen) aus Serienschnitten von Paraffingewebe DNA
isoliert. Die DNA-Proben wurden mittels Nanodrop Spektroskopie quantifiziert und einer Multiplex PCR unter-
worfen, um die Qualitat der DNA zu Uberprifen.

4.3 ARRAY-CGH ANALYSE

Es wurden von 50 Tumoren von Liquidatorinnen und von 50 Kontrolltumoren Array-CGH Analysen erfolgreich
durchgefuhrt. Die statistische Analyse der nachgewiesenen Kopienzahlveranderungen wurde begonnen.

44 IMMUNHISTOCHEMISCHE UND FISH ANALYSEN BEKANNTER BRUSTKREBSGENE

84 Falle wurden fur (")strogen-, Progesteronrezeptor, c-kit, Cytokeratin 5/6, TP53, und ki67 immunhistoche-
misch untersucht und ausgewertet. Bei 18 weiteren Fallen sind die Farbungen durchgefuhrt, die Auswertung
wird demnéachst abgeschlossen. Fir Her2/neu wurden FISH Analysen in 44 Fallen bisher durchgeflhrt.

4.5 DOSISREKONSTRUKTION

Es wurden 60 Patientinnen ausgewahlt (Liquidator oder Evakuierte). Mit 31 Patientinnen wurden Interviews
gefuhrt, von 25 Personen wurden bereits Dosen rekonstruiert.

5. ERGEBNISSE

Im Berichtszeitraum wurden folgende Ergebnisse erzielt:
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5.1 ETABLIERUNG EINES MAMMAKARZINOM-KOLLEKTIVS UND DOSISREKONSTRUKTION

Es konnte auch das Kontrollkollektiv vollstandig erstellt und die Gewebeproben bearbeitet werden. Die Dosis-
rekonstruktion fur die exponierten Patientinnen wurde begonnen, konnte aber noch nicht abgeschlossen wer-
den, da die Interviews mit den Patientinnen sich als sehr schwierig und langwierig gestalten.

52 NACHWEIS VON CHROMOSOMALEN KOPIENZAHLVERANDERUNGEN

Es wurden in 50 Fallen von Liquidatorinnen sowie von 50 Kontrollfallen genomische Kopienzahlveranderun-
gen nachgewiesen. Die Daten werden mittels hierarchischer Clusteranalyse und Korrelationsanalysen aus-
gewertet, um maogliche strahlenspezifische Marker und Korrelationen mit Tumorphanotypen aufzudecken.

53 NACHWEIS VON BEKANNTEN IMMUNHISTOCHEMISCHEN VERANDERUNGEN IN BRUST-
KREBSTUMOREN

Es wurden fur Ostrogen-, Progesteronrezeptor, c-kit, cytokeratin 5/6, TP53 und ki-67 die immunhistochemi-
schen Analysen durchgefiihrt. Die Ergebnisse werden statistisch ausgewertet und mit den nachgewiesenen
genomischen Veranderungen verglichen.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Fur den nachsten Berichtszeitraum sind folgende Arbeiten geplant:

- FISH Analysen an allen Tumoren fur RET, HAS2, GRID1, ARF1, CPM, TBX3,
- Vervollstandigung der retrospektiven Dosisermittlung bei den Liquidatorinnen,
- Analyse von Her2/neu und BRCA1/2 Veranderungen,

- Statistische Analyse aller erhobenen Daten.
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Thema

Funktionelle Analyse molekularer Mechanismen der strahleninduzierten Apoptose, die nicht
Uber direkte DNA-Schaden vermittelt werden

Subject

Functional analysis of the molecular mechanisms of radiation-induced apoptosis not directly
mediated by DNA damages
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Forschungs- / Auftragnehmer
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Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
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1. ZIELSETZUNG

Ziel des Projektes ist die funktionelle Analyse verschiedener molekularer Mechanismen, die fur die strahlen-
induzierte Apoptose verantwortlich sind. Es sollen vor allem DNA (Desoxyribonucleinsaure) schadenunab-
hangige Mechanismen untersucht werden, wobei insbesondere der Beitrag von reaktiven Sauerstoffspezies
(ROS) als Apoptoseausléser ermittelt werden soll. Eine individuelle Uberempfindlichkeit gegentiiber Strah-
lung, die durch erhdhte Apoptose entsteht, soll Iangerfristig fir die Optimierung der Strahlentherapie und auch
fur den Strahlenschutz zur Bewertung von Strahlenrisiken genutzt werden.

2. EINZELZIELSETZUNG

21 FUNKTIONELLE ANALYSE MOLEKULARER MECHANISMEN FUR DIE INDUKTION DER
STRAHLENABHANGIGEN APOPTOSE

In definierten Zellsystemen werden verschiedene molekulare Mechanismen untersucht, die abhangig oder
unabhéangig von DNA-Schaden zu strahleninduzierter Apoptose fiihren oder antiapoptotisch wirken. Dazu sol-
len Gene bzw. Genprodukte aus den verschiedenen Apoptosemechanismen spezifisch herunterreguliert und
deren Einfluss auf die Apoptose durch eine Analyse verschiedener Apoptoseendpunkte ermittelt werden. Aus
den Einzelergebnissen soll ein Modell entwickelt werden, durch das der quantitative Anteil der ROS vermit-
telten pro- und antiapoptotischen Prozesse aufgeklart werden kann.

2.2 CHARAKTERISIERUNG VON APOPTOSE IN LYMPHOBLASTOIDEN ZELLLINIEN

Unterschiedliches Apoptoseverhalten in LUCY- (durch Transfektion mit dem Epstein-Barr-Virus gewonnene

Zelllinien aus isolierten Lymphozyten junger Lungentumorpatienten der LUng Cancer in the Young-Kohorte)
und KORA- (Zelllinien von Normalpersonen aus der KOoperationsstudie im Raum Augsburg) Zellen soll me-
chanistisch charakterisiert werden. Dazu sollen eventuelle Veranderungen an Proteinen der verschiedenen

Apoptoseprozesse untersucht werden und ggf. auftretende Anderungen im Netzwerk apoptotischer Prozesse
sollen dann ebenfalls in das in 2.1 zu erstellende Modell einflieRen.

3.  METHODIK

3.1 QUANTIFIZIERUNG STRAHLEN- UND ROS INDUZIERTER APOPTOSE NACH HERUNTER-
REGULATION AUSGEWAHLTER FAKTOREN

Die Expression spezifisch ausgewahlter Gene wurde mittels RNA-Interferenz-Technologie in verschiedenen
Zellsystemen herunterreguliert. Die Uberpriifung der Herunterregulation erfolgte auf Proteinebene durch
Western Blot (s. Programmreport 2008). Nach erfolgreichem knockdown wurde die Untersuchung der Apop-
tose mit funktionellen, bereits im Labor etablierten biochemischen und molekularbiologischen Standardme-
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thoden durchgefuhrt und sowohl fiir strahleninduzierte und ROS abhangige bzw. DNA schadensvermittelte
(ROS unabhéangige) Apoptose verwendet.

3.2 CHARAKTERISIERUNG VON PATIENTENZELLLINIEN

Das Apoptoseverhalten ausgewahlter Zelllinien der KORA- und LUCY-Kohorten wurde mittels Immundetek-
tion der PARP1(ADP - Ribose-Polymerase 1)-Spaltung, durchflusszytometrischer Analyse der hypoploiden

Zellpopulation (SubG1-Population) und colorimetrischer Untersuchung der Caspase3-Aktivitat ermittelt. Die
Expressionsunterschiede apoptoserelevanter Proteine nach Bestrahlung wurden mit Hilfe eines Proteinarrays
der Fa. R&D Systems detektiert (s. Programmreport 2008).

4. DURCHFUHRUNG
41 MOLEKULARE ANALYSE DER APOPTOSEMECHANISMEN

Insgesamt werden 15 Gene mittels chemisch synthetisierter siRNAs (short interfering Ribonucleinsaure) und
verschiedenen Methoden in unterschiedlichen Zellsystemen herunterreguliert (s. Programmreport 2008). Zur
Analyse und Quantifizierung der Apoptosemechanismen werden fur jede Zelllinie zwei verschiedene Apopto-
semarker etabliert und angewandt.

Zur Unterscheidung der Apoptoseausldser ,DNA-Schaden® und ,ROS* werden beide Wege getrennt unter-
sucht. Dazu wird der doppelstrangbruchinduzierende Topoisomerase |I-Hemmer Etoposid verwendet, der
héchstwahrscheinlich nur DNA schadensvermittelte Apoptose auslést. Die Aquivalenzdosis von Etoposid, die
einer Dosis von 10 Gy entspricht, wird mittels Analyse von yH2AX (ein Histonprotein)-Foci ermittelt. Mit dieser
identifizierten Dosis Etoposid wird das Apoptoseverhalten in den oben etablierten Zellsystemen und den aus-
gewahlten Apoptosemarkern untersucht.

42 NACHWEIS DER APOPTOSE IN LUCY- UND KORA-ZELLLINIEN

Das Apoptoseverhalten von insgesamt 23 immortalisierten Zellen der LUCY - und KORA-Kohorte wird sowohl
nach Gamma-Bestrahlung (s. Programmreport 2008) als auch nach der Behandlung mit einer aquivalenten
Dosis Etoposid untersucht. In beiden Versuchsansatzen werden oben benannte Apoptosemarker (3.2.) ver-
wendet und miteinander verglichen.

Der Proteinarray, der insgesamt 35 apoptoserelevante Proteine beinhaltet, wird ebenfalls an den LUCY- und
KORA-Zelllinien durchgefihrt (s. Programmreport 2008).

5. ERGEBNISSE
5.1 MOLEKULARE ANALYSE DER APOPTOSEMECHANISMEN

In den adhéarenten Zelllinien Hela und Sclll konnte eine gute Transfizierbarkeit mit lipidvermittelnden Reagen-
zien erzielt werden. Dabei konnte eine Reduktion der Expression von 11 (Hela) bzw. 10 (Sclll) Proteinen er-
reicht werden. Trotz der Austestung von 3-5 verschiedenen siRNA-Sequenzen konnte fur die Rezeptoren
Fas, Tnfr und Trail und den Ligand FasL keine ausreichende Herunterregulierung erreicht werden, in Sclll-Zel-
len konnte nur ein geringer Akt1-knockdown erzielt werden.

Die drei Suspensionszelllinien Jurkat, TK6 und 721 wurden mittels Elektroporation mit dem MikroPorator
MP-100 der Fa. Peqlab transfiziert. Dabei zeigte die Linie Jurkat die stabilste und am besten zu reproduzie-
rende Herunterregulierung und wurde im Weiteren verwendet. Grundsatzlich gestalteten sich allerdings die
meisten Gene als schwer oder nur Uber einen sehr begrenzten Zeitraum herunterregulierbar.

Zur funktionellen Untersuchung der Apoptose in Hela- und Sclll-Zellen wurde die Analyse der enzymatischen

Caspase3-Aktivitat und der hypoploiden Zellpopulation herangezogen. AuRerdem eignet sich der Nachweis

der Spaltung von PARP1 sehr gut. Zusétzlich erméglicht dies eine gleichzeitige Uberpriifung der Herunterre-
gulation im Western Blot. In Jurkat-Zellen wurden ebenfalls der Apoptosemarker PARP 1-Spaltung und die Be-
stimmung der subdiploiden Zellpopulation verwendet. Statt der Analyse der enzymatischen Caspase3-Aktivi-
tat, fir die sehr viele Zellen benétigt werden, wurden aktive Caspasen mit Hilfe eines fluoreszenzmarkierten

Inhibitors im Durchflusszytometer nachgewiesen, da durch die Transfektionsmethode nur wenige Zellen zur
Verfligung stehen.

Die Ergebnisse zeigen, dass besonders die Herunterregulierung von Komponenten der rezeptorvermittelten
Apoptose (verschiedene Todesrezeptoren, Caspase-8, EGFR, IGF1R) die strahleninduzierte Apoptose ver-

Statusberichte TB 03: Strahlenbiologie - Wirkung von ionisierender Strahlung, Strahlenempfindlichkeit 177

TB 03



TB 03

andert. Deshalb fokussieren sich die nachsten Arbeiten auf diese Faktoren und werden mit einigen Faktoren
des intrinsischen Apoptoseweges oder antiapoptotischen Komponenten verglichen. Ein wichtiges Auswahl-
kriterium war hierbei ein effizienter knockdown.

Die drei untersuchten Zelllinien zeigen ein weitgehend gleiches Apoptoseverhalten nach Bestrahlung. Des-
halb wurden weiterfihrende Experimente nur mit einer Zelllinie durchgeflhrt. Da sich Hela-Zellen sehr gut
transfizieren lassen, die Qualitat des knockdowns meist sehr gut ist und sie ein reproduzierbares Apoptose-
verhalten zeigen, wird diese Zelllinie weiter verwendet.

Nach der Auswahl einer Dosis von 10 yM Etoposid, die bei der Bestimmung der yH2AX-Aggregaten in He-
la-Zellen einer Dosis von 10 Gy entspricht, kann ebenfalls gezeigt werden, dass die rezeptorvermittelte Apo-
ptose nach Bestrahlung verandert ist, wenn auch in geringerem Male, was mdglicherweise durch den feh-
lenden ROS vermittelten Anteil an der Apoptose erklart werden kann.

5.2 ANALYSE DER APOPTOSE IN LYMPHOBLASTOIDEN ZELLLINIEN

Die 23 immortalisierten Zelllinien der KORA- und LUCY-Kohorte wurden nach der Bestimmung ihrer Apo-
ptoseinduktion nach Bestrahlung in hoch, mittel und niedrig eingestuft und miteinander verglichen (s. Pro-
grammreport 2008). Eine Untersuchung der Apoptose nach Etoposidbehandlung findet derzeit noch statt.

20 abgeleitete KORA- und LUCY-Zelllinien wurden im Proteinarray analysiert (s. Programmreport 2008).

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Die Bedeutung der ausgewahlten Gene fur die strahleninduzierte Apoptose wurde bereits bestimmt. Um die

Bedeutung von ROS fir die strahleninduzierte Apoptose zu untersuchen wurde die Bedeutung dieser Fakto-
ren fur die Apoptoseinduktion auch nach Etoposidbehandlung (ROS unabhéngige DNA-Doppelstrangbruch-
induktion) untersucht. Nun soll in den néchsten Arbeiten zusétzlich die Bedeutung H,O, induzierter Apoptose
analysiert werden. Mit diesen verschiedenen Versuchsansatzen soll der mechanistische Zusammenhang zwi-
schen ROS und Apoptose aufgeklart werden und eine Aussage darlber getroffen werden, welche Faktoren

ROS abhéngig zu Apoptose fluhrt.

Diese Erkenntnisse Uber ROS vermittelte Aktivierung der verschiedenen Apoptosemechanismen sollen in
den ausgewahlten lymphoblastoiden Zelllinien des Patientenmaterials ebenfalls angewandt werden. Dazu
soll sowohl der nur DNA schadensvermittelte Anteil (durch Etoposidbehandlung) als auch der ROS aktivierte
Anteil an der Apoptose beschrieben werden. Damit soll eine Aussage getroffen werden, welche ROS aktivier-
ten Mechanismen zum unterschiedlichen Apoptoseverhalten nach Bestrahlung von Zelllinien unterschiedli-
cher Individuen beitragen.
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Thema

Medizinphysikalische Optimierung und Risikobewertung diagnostischer und therapeutischer
Strahlenanwendungen

Subject

Physical optimization and risk assessment of diagnostic and therapeutic procedures using
ionising or non-ionising radiation

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608S04001 01.07.2008 30.06.2012 EUR 344.901,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Klinik fur Strahlentherapie, Universitatsklinikum Mannheim, Fakultat Medizin Mannheim, Universitat Heidel-
berg

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Prof. Dr. F. Wenz Dr. J. Griebel / AG-SG 2.1 Prof. Dr. F. Wenz

1. ZIELSETZUNG

Wissenschaftliches Ziel des Vorhabens ist die Weiterentwicklung des medizinischen Strahlenschutzes durch
die medizinphysikalische Optimierung und Risikobewertung therapeutischer und diagnostischer Verfahren.

Parallel zur Bearbeitung der wissenschaftlichen Aufgabenstellungen sollen die involvierten Wissenschaftler
mit einem Diplom- oder Masterabschluss in Physik am Klinikum die praktische Ausbildung zum Medizinphy-
sik-Experten (MPE) nach den Vorgaben der Strahlenschutz- und Réntgenverordnung absolvieren.

2. EINZELZIELSETZUNG
21 FUNKTIONELLE BILDGEBUNG FUR DIE BIOLOGISCH-ADAPTIERTE STRAHLENTHERAPIE

Die therapeutische Wirkung einer Strahlenbehandlung mit Photonen hangt nicht nur von der realisierten phy-
sikalischen Dosisverteilung ab, sondern daruber hinaus von vielfaltigen physiologischen und molekularen
Prozessen im Tumor, wie z. B. der Mikrozirkulation und dem metabolischen Mikromilieu. Dementsprechend
gewinnen funktionelle Bildgebungsverfahren, mit denen diese Prozesse nicht-invasiv erfasst werden kénnen,
fur die Individualisierung und Optimierung der Strahlenbehandlung immer mehr an Bedeutung. Im Rahmen
des Vorhabens soll die klinische Praktikabilitdt und der Stellenwert von MRT (Magnetresonanztomographie)-
und PET / CT (Positronenemissionstomographie / Computertomographie)-Methoden zur funktionellen Bild-
gebung erarbeitet werden, die mit den derzeit verfligbaren Tomographen an einer Vielzahl von Kliniken im
Rahmen der Strahlentherapie von Tumorpatienten eingesetzt werden kdnnen.

2.2 WIRKUNG STATISCHER MAGNETFELDER AUF DIE MIKROZIRKULATION

In der MR (Magnetresonanz)-Bildgebung ist ein klarer Trend zur Anwendung von Hoch- und Héchstfeldsys-
temen festzustellen. Nach Einschatzung internationaler Gremien (ICNIRP, WHO) ist jedoch die Wirkung ho-
her statischer Magnetfelder auf den menschlichen Organismus noch nicht ausreichend geklart. Einen mdogli-
chen Interaktionsmechanismus stellt die Wirkung statischer Magnetfelder auf den Blutfluss in Mikrogefafien
dar, der in diesem Teilprojekt in der Muskulatur von Probanden untersucht werden soll.

3.  METHODIK
31  FUNKTIONELLE BILDGEBUNG FUR DIE BIOLOGISCH-ADAPTIERTE STRAHLENTHERAPIE

Es sollen drei Bildgebungstechniken untersucht werden, namlich:
- das 1H-Chemi(:aI-Shift-Imaging (1H-CSI) an einem 3-Tesla MR-System sowie

- die dynamische PET-Bildgebung unter Verwendung des Glukoseanalogons [18F] Fluordesoxyglukose
(FDG-PET) in Kombination mit

- der dynamischen kontrastverstarkten (DCE) CT an einem modernen PET / CT-System. Die dynamisch
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akquirierten FDG-PET und DCE-CT-Daten sollen mittels tracerkinetischer Modelle analysiert werden, um
den Energiestoffwechsel bzw. die Mikrozirkulation zu quantifizieren. Die Relevanz dieser Ansatze fur die
Strahlentherapie soll im Rahmen einer klinischen Studie bei Patienten mit Hirnmetastasen untersucht
werden.

3.2 WIRKUNG STATISCHER MAGNETFELDER AUF DIE MIKROZIRKULATION

Um die Wirkung statischer Magnetfelder auf die Mikrozirkulation in der Muskulatur des Menschen zu quanti-
fizieren, sollen Perfusionsmessungen an Probanden an drei Ganzkorper-MR-Systemen durchgefihrt werden,
die bei unterschiedlichen magnetischen Flussdichten von 7, 3 und 1,5 Tesla betrieben werden. Die MR-Sys-
teme werden hierbei sowohl fur die Erzeugung eines sehr hohen und homogenen statischen Magnetfeldes in
der Muskulatur als auch fir die Durchfihrung von MR-Perfusionsmessungen genutzt. Um den Einfluss der
Gefalorientierung relativ zum Feld bericksichtigen zu kénnen, werden die Messungen gleichzeitig in Mus-
kelregionen durchgeflihrt, die senkrecht und parallel zum Feld orientiert sind.

4. DURCHFUHRUNG
41 FUNKTIONELLE BILDGEBUNG FUR DIE BIOLOGISCH-ADAPTIERTE STRAHLENTHERAPIE

Fur die Optimierung der TH-CSI-Messtechnik wurden wassrige Lésungen der wichtigsten Hirnmetabolite Na-
triumlaktat, N-Acetyl-Aspartat, Cholin und Creatin sowie verschiedene Mischungen dieser Metabolite herge-
stellt und auf einen neutralen pH-Wert gepuffert. Diese wurden dann entweder in einfachen Glasgeféa3en oder
im Hoffmann-Brain-Phantom gemessen, das das Verteilungsmuster der genannten Metabolite im menschli-
chen Gehirn simuliert. Am 3-Tesla MR-System wurden verschiedene generische CSI-Sequenzen analysiert
und vorteilhafte Einstellungen fir das Shim-Procedere zur Homogenisierung der Magnetfelder sowie die Fett-
und Wasserunterdriickung ermittelt. Im Anschluss wurden die Sequenzparameter systematisch modifiziert,
um einen guten Kompromiss zwischen Signal-Rausch-Verhaltnis (SNR) sowie akzeptabler Messzeit bei ma-
ximaler Auflésung zu finden. Fir das Postprocessing der Messdaten (Wasser- und Fettkorrektur, Fourier-
transformation, Baselinekorrektur, Phasenkorrektur sowie Spektrenanpassung) wurde ein Protokoll mit dem
proprietaren Auswerteprogramm des Herstellers erstellt.

Im Berichtszeitraum wurde im Klinikum ein raumlich hochaufldsendes PET / CT-System der neuesten Gene-
ration implementiert, das speziell fir die molekulare Bildgebung konzipiert wurde. Da fur dieses System die
fur die Quantifizierung von Aktivitdtskonzentrationen relevanten physikalischen Leistungsparameter noch
nicht bekannt sind, wurde mit Messungen zur Charakterisierung der Ortsauflésung sowie der implementierten
Rekonstruktions- und Korrekturverfahren begonnen.

Als Grundlage fur die geplanten DCE-CT-Untersuchungen am PET / CT-System wurden in Kooperation mit
dem BfS umfangreiche Phantommessungen zur Optimierung der DCE-Bildgebung unter dem Gesichtspunkt
der Strahlenexposition und des Bildrauschens durchgeflihrt.

42 WIRKUNG STATISCHER MAGNETFELDER AUF DIE MIKROZIRKULATION

Zu Beginn des Projektes wurde der Stand der Forschung zur Wirkung statischer Magnetfelder auf die Mikro-
zirkulation in einem Exposé zusammengefasst. Entgegen der urspriinglichen Konzeption steht am 7-Telsa
MR-System noch keine groRvolumige Empfangsspule zur Verfigung, so dass die Messungen nicht wie ge-
plant an der Unter- und Oberarmmuskulatur von Probanden realisiert werden kénnen. Stattdessen wurden
MR-Untersuchungen mit der vorhandenen Kopfspule an der senkrecht zueinander orientierten Hand- und Fin-
germuskulatur durchgefuhrt. Der erste Arbeitsschritt bestand in der Implementierung einer Saturation-Reco-
very-Sequenz (SRTF) fur die Perfusionsmessungen und deren Validierung anhand von Messungen an spe-
ziell erstellten Phantomen.

5. ERGEBNISSE
51 FUNKTIONELLE BILDGEBUNG FUR DIE BIOLOGISCH-ADAPTIERTE STRAHLENTHERAPIE

Verschiedene Messsequenzen zur Erstellung von dreidimensionalen Metabolitkarten mittels "H-CSI wurden
implementiert und optimiert. Die bisherigen Ansatze ergaben einen akzeptablen Kompromiss zwischen rdum-
licher Auflésung, SNR und Gesamtdauer der Aufnahme, jedoch ist die Parameteroptimierung und insbeson-
dere die Nachverarbeitung der Daten noch nicht abgeschlossen.
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Messungen zur Ortsauflésung der PET-Komponente des PET / CT-Systems wurden fir das Radiopharma-
kon '8F-FDG durchgefihrt, mit der Auswertung der Daten wurde begonnen. Mittels TLD (Thermolumines-
zenzdetektor)-Messungen wurde die Dosisverteilung im Kopf eines Alderson-Phantoms flr ein Stan-
dard-DCE-Protokoll (270 mAs, 80 kVp) gemessen, die maximale Hauteintrittsdosis lag bei etwa 300 mGy.
Daruber hinaus wurde fur dieses Protokoll das Bildrauschen an einem wassergefullten Kugelphantom als
Funktion des Rohrenstroms und der Pixelauflésung bestimmt. Die Auswertung ergab, dass die Scanparame-
ter seitens des Herstellers fir die Untersuchung von ischamischen Hirnerkrankungen optimiert wurden. Fur
die geplanten DCE-Untersuchungen zum Strahlentherapiemonitoring bei Patienten mit Hirnmetastasen kann
ein dosisreduziertes Protokoll eingesetzt werden.

5.2 WIRKUNG STATISCHER MAGNETFELDER AUF DIE MIKROZIRKULATION

Die abgeschlossene Literaturstudie wurde gemaf Arbeitsplan an den Fachbetreuer des BfS geschickt. Fir
die Messungen am 7-Tesla MR-System wurde eine SRTF-Sequenz implementiert, anhand von Messungen
an den entwickelten Phantomen validiert und im Hinblick auf die Bildgebung der Hande erprobt.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Im kommenden Berichtszeitraum soll die Implementierung und Optimierung der funktionellen Bildgebungs-
techniken fur beide Teilprojekte abgeschlossen werden. Des Weiteren sind die fur die Berechnung physiolo-
gischer und metabolischer Gewebeparameter sowie die Korrelation der multimodalen Bilddaten erforderli-
chen Softwareprogramme zu implementieren. Parallel zu diesen methodischen Arbeiten wird bei der zustan-
digen Ethikkommission und dem BfS ein Antrag zur Durchflihrung der geplanten Patienten- bzw. Probanden-
studie gestellt.
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Thema
Erhebung von Haufigkeit und Dosis fur nuklearmedizinische Untersuchungsverfahren

Subject

Survey to determine frequency and radiation dose from nuclear medical diagnostics
Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608504003 23.06.2008 08.07.2010 EUR 70.400,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Klinikum Braunschweig, Braunschweig

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. M. Borowski Dr. D. Nol3ke / AG-SG 2.2 Dr. M. Borowski

1. ZIELSETZUNG

Im Rahmen einer Stichprobe sollen Daten zur Haufigkeit und Strahlenexposition bei nuklearmedizinischen
Untersuchungen in Deutschland erhoben werden. Die Studie soll deutschlandweit auf Basis von Daten einer
beziglich PraxisgréRen und Krankenhausgréf3en ubergreifenden Gruppe von Nuklearmedizinern durchge-
fuhrt werden.

2. EINZELZIELSETZUNG

Die Studie verlauft seriell auf die oben angegebene Zielsetzung heraus. Gleichwohl lassen sich drei Teilziele
benennen:

- Datenrekrutierung: Rekrutierung einer ausreichend unterschiedlichen Gesamtheit an Nuklearmedizinern,

- Datenerhebung: Erhebung von statistischen Daten zu Untersuchungen in den Kliniken / Praxen nach
Nr. 2.1,

- Datenanalyse: Analyse der Daten und Ermittlung einer mittleren effektiven Dosis je untersuchtem Patien-
ten.

3.  METHODIK
3.1 DATENREKRUTIERUNG

Kliniken / Praxen sollen in ausreichender Anzahl und Diversitat durch Fachverbande, Projektpartner und di-
rekte Ansprache rekrutiert werden.

3.2 DATENERHEBUNG

Von Untersuchungen der unter 3.1 rekrutierten Kliniken / Praxen aus einem im Vorfeld synchronisierten Zeit-
raum sollen Daten erhoben werden.

3.3 DATENANALYSE

Die Daten werden in ein einheitliches Format Giberfiihrt und statistische GroRen zu den Daten aus 3.2. berech-
net.

4. DURCHFUHRUNG
41 DATENREKRUTIERUNG

Teilnehmer zur Studie wurden auf unterschiedliche Arten geworben:

1. Direktansprache von Nuklearmedizinern, die entweder persdnlich bekannt waren oder die aus allgemei-
nen Uberlegungen, z. B. als bedeutende Universitétsklinik, als relevant angesehen wurden.
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2. Ansprache einer grofReren Gruppe von Nuklearmedizinern Uber Multiplikatoren; die Deutsche Gesell-
schaft fiir Nuklearmedizin (DGN) sowie die Arztekammer Bayern haben sich bereit erklért, das Vorhaben
offiziell zu unterstitzen und haben Informationsmaterialien zum Vorhaben an alle Mitglieder versandt.
Zudem hat die Firma iSoft Kunden ihres ,Radiology Information System*® (RIS) auf das Vorhaben hinge-
wiesen und zur Unterstitzung ermuntert.

3. Ansprache von weiteren Nuklearmedizinern, die von einzelnen an der Studie teilnehmenden Nuklearme-
dizinern als relevant angesehen wurden.

Es zeigte sich als Problem, dass die Information lber die Kassenzugehorigkeit mit im vom BfS geforderten
Datensatz enthalten ist. Die hiermit verbundene Herausgabe von Daten, die potenziell eine Abschatzung der
Einnahmen einzelner Praxen bzw. Kliniken ermdglicht, war fur einige Nuklearmediziner Grund, das Vorhaben
nicht zu unterstitzen.

42 DATENERHEBUNG

Die Studie basiert auf gelisteten Daten sadmtlicher Untersuchungen von Nuklearmedizinern in einem Zeitraum
von zwei Jahren. Als Untersuchungszeitraum wurden die Kalenderjahre 2007 und 2008 festgelegt. Im Rah-
men des Vorhabens werden primar Informationen zum Alter, Geschlecht und Krankenversicherungsstatus
des Patienten, zum untersuchten Organsystem, dem Radiopharmakon sowie der applizierten Aktivitat erho-
ben.

Die Datenerhebung orientiert sich an der vor Ort bei den das Vorhaben unterstitzenden Nuklearmedizinern
genutzten Dokumentation. Die im Rahmen des Vorhabens bendtigten Daten sind teilweise vollstandig und mit
geringem Aufwand aus der elektronischen Dokumentation der Nuklearmediziner zu erhalten. An anderen
Stellen erfolgt die Dokumentation noch vollstandig papierbasiert. An diesen Stellen war es notwendig, samt-
liche Daten in ein elektronisches Format zu Uberfihren. Vielfach erfolgt die Dokumentation in einer Form, die
zwischen den beiden Extrema liegt.

Vollstéandige Daten liegen von 19 Kliniken und 16 Praxen vor. In weiteren nuklearmedizinischen Einrichtungen
findet eine Datenerhebung noch statt. Die bisher erhobenen Daten stammen insbesondere aus den Bundes-
landern Niedersachsen, Nordrhein-Westfalen, Bremen, Hamburg und Berlin. Aus den anderen Bundeslan-
dern stammen weniger Daten. Insbesondere die ostlichen Bundeslander sind kaum vertreten. Die Daten
stammen aus Kliniken und Praxen deutlich unterschiedlicher GréRen - von einigen Hundert Untersuchungen
im Jahr bis zu mehr als 15.000 Untersuchungen im Jahr.

4.3 DATENANALYSE

Die Daten einiger Nuklearmediziner wurden bereits teilweise in ein einheitliches Datenformat Uberfuhrt, bei
anderen Nuklearmedizinern steht diese Datenuberfihrung noch aus.

Die Dosiskonversionsfaktoren der Radiopharmaka wurden auf Basis der ICRP-Publikationen 106, 80 und 53
festgelegt.

5. ERGEBNISSE

Die Rekrutierung von nuklearmedizinischen Einrichtungen, die an dem Vorhaben teilnehmen, war erfolgreich.
Die untersuchte Thematik und die fir die einzelnen Nuklearmediziner absehbar hohe Relevanz des Vorha-

bens war vielfach Grund fur die Teilnahme am Vorhaben. Die im Projektauftrag geforderte Anzahl an Kliniken
und Praxen, deren Daten mindestens in der Studie beriicksichtigt werden sollen, ist bereits deutlich Gberer-
fullt.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Es ist vorgesehen, die Anzahl der teilnehmenden nuklearmedizinischen Einrichtungen noch leicht zu erhé-
hen. Eine weitere deutliche Erhéhung der Teilnehmerzahl ware mdglich, ist aber aus Ressourcengriinden und
vor dem Hintergrund der bereits jetzt Ubererfillten Anforderungen nicht moglich.

Die Daten werden aktuell aufbereitet. Eine statistische Analyse zur Berechnung der Haufigkeit und Dosis fur
nuklearmedizinische Untersuchungsverfahren soll nach der Datenaufbereitung erfolgen.
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Thema

Entwicklung und Implementierung von Methoden zur Dosis-Reduktion im Bereich der digitalen
Rontgen-Mammographie sowie klinische Evaluation dieser Methoden mittels ROC-Studien
Subject

Development and Implementation of methods for dosereduction in the area of digital X-ray
mammography and their clinical evaluation using ROC-studies

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608504489 01.03.2008 31.08.2010 EUR 333.170,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Helmholtz Zentrum, Minchen

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. C. Hoeschen Dr. J. Griebel / AG-SG 2.1 Dr. C. Hoeschen

1. ZIELSETZUNG

Im Einsatz digitaler Rontgen-Verfahren im Bereich der Friherkennung, insbesondere im deutschen Mammo-
graphie-Screeningprogramm, sind Dosis-Reduktionspotentiale von zentraler Bedeutung, da hier die Strahlen-
exposition entweder weitgehend gesunde Personen betrifft oder aber Personen, bei denen allenfalls erhdhte
Risikofaktoren fur eine schwerwiegende Erkrankung bestehen.

Das Ziel dieses Vorhabens ist die Implementierung dosissparender Verfahren fur die digitale Mammographie
und ihre Evaluierung mittels physikalischer und observerbasierter Testmethoden fir die Anwendung im Mam-
mographie-Screening.

2. EINZELZIELSETZUNG

Folgende Ziele des Projektes zur Erreichung des Gesamtzieles wurden definiert:

21 ENTWICKLUNG UND IMPLEMENTIERUNG VON DOSISSPARENDEN VERFAHREN

Ein prinzipielles Verfahren zur strukturerhaltenden Rauschreduktion in digitalen Aufnahmesystemen und da-
mit zur Moéglichkeit der Dosisreduktion wurde im Vorfeld des Projektes entwickelt. Dieses Verfahren muss fir
die Gegebenheiten der Mammographie angepasst werden.

2.2 PHYSIKALISCH-TECHNISCHE CHARAKTERISIERUNG DER DOSISSPARENDEN VERFAH-
REN

Physikalische Testverfahren auf Basis der IEC Norm 62220-1-2 mussen entwickelt werden, die eine Ver-
gleichbarkeit der neuen Verfahren mit herkémmlicher, digitaler Mammographie ermdglichen.

2.3  KLINISCHE EVALUATION DER DOSISSPARENDEN VERFAHREN IM VERGLEICH ZU HER-
KOMMLICHEN VERFAHREN MITTELS ROC-STUDIEN

Angepasst an Fragestellungen des Mammographie-Screenings mussen vergleichende klinische Evaluatio-

nen der Verfahren aus 2.1 angewandt werden. Daher sind ROC (receiver operator characteristic)-Studien zur
Fragestellung der Friherkennung von Tumoren der Brust fir die digitale Mammographie durchzufihren. Die
ROC-Studien sind so zu konzipieren, dass sie dem Stand von Wissenschaft und Forschung entsprechen und
dass sie eine statistisch belastbare Aussage dartber erlauben, ob die klinische Aussagekraft der dosisspa-
renden Verfahren zumindest vergleichbar ist mit derjenigen herkdmmlicher Verfahren.

3.  METHODIK

Ein hochaufgeldstes Mammaphantom soll generiert werden. Dieses wird zur Simulation verschiedener bild-
gebender Verfahren (insbesondere verschiedener Strahlenqualitatseinstellungen) fir die Mammographie mit
Hilfe von Monte-Carlo Simulationen genutzt.
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Das Verfahren zur strukturerhaltenden Rauschreduktion wird auf die Anforderungen der digitalen Mammogra-
phie angepasst.

Ein Messsystem zur normgerechten Messung der Detektiven Quantenausbeute (engl. detective quantum ef-
ficiency, DQE) fur Standardprojektionsradiographien wird fir die Mammographie umgeristet bzw. hergestellt.
Hinzu kommen Verfahren, die die Vergleichbarkeit in physikalischen Messungen der neuen Systeme mit den
bisherigen Verfahren demonstrieren sollen.

Ein Studiendesign mit Orientierung an den Screening relevanten Fragestellungen wird entworfen. Fur die pro-
jektierte ROC-Studie werden die Vor- und Nachteile von Hybridaufnahmen versus vieler Screeningaufnah-
men evaluiert. Die statistischen Vorgaben zu Pooling und Auswertern werden analysiert.

4. DURCHFUHRUNG

Die Generierung des Mammaphantoms wurde bereits im letzten Statusbericht beschrieben. Im Jahr 2009
wurden Simulationen fir unterschiedliche Strahlenqualitdten mittels der Software EGSnrc und GEANT 4
durchgefuhrt, die sowohl konventionelle Réntgenbildgebung als auch monoenergetische Strahlung und ener-
gieaufgeldste Detektoren einbezogen.

Das Verfahren zur strukturerhaltenden Rauschreduktion wurde hinsichtlich des anfangs unnatirlich wirken-
den Untergrunds Uberprift und verschiedene Modifikationen untersucht. Eine Programmumgebung zur auto-
matischen Anwendung der Rauschreduktion wurde erarbeitet.

Der physikalische Testaufbau gemaf der internationalen Norm IEC 62220-1-2 wurde komplettiert und zur
Messung der DQE an mehreren digitalen Mammographiesystemen eingesetzt.

In Konsequenz des ersten Statusgesprachs wurden biostatistische Uberlegungen fiir eine ROC-Studie ange-
stellt. Die Randbedingungen fir diese Studie sind die Verwendung realer Mammographien aus dem Scree-
ning, Diagnose durch Facharzte anhand der anerkannten BI-RADS-Klassifikation (Breast Imaging Reporting
and Data System) und Gewichtung der Rate echt positiver sowie falsch positiver Befunde. Zusatzlich wurde
eine Bewertung entwickelt, die einen Vergleich und ggf. eine Kompensation der unterschiedlichen Bewertun-
gen verschiedener Radiologen erlauben soll. Arbeiten an der entsprechenden Auswertungssoftware haben
begonnen.

Die Weiterverfolgung der Strukturcharakterisierung pathologischer Strukturen war nach der Festlegung auf
die Verwendung klinischer Bilder nicht mehr erforderlich.

5. ERGEBNISSE
5.1 ENTWICKLUNG UND IMPLEMENTIERUNG VON DOSISSPARENDEN VERFAHREN

Ein Teil der Ergebnisse der Simulationsrechnungen wurde auf dem Weltkongress Medizinphysik im Septem-
ber 2009 vorgestellt.

Die Ergebnisse der Simulationen zur spektralen Optimierung zeigen das grof3te Dosisreduktionspotential fur
weltweit in Entwicklung befindliche monoenergetische Strahler und energieaufgeltdste Bildgebung. Mit der

hierbei verwertbaren Information tber Geometrie und Streustrahlung lief3e sich eine Dosisreduktion um einen
Faktor 2 erreichen. Das in aktuellen Mammographiesystemen durch Veranderungen in den Bestrahlungsbe-
dingungen erreichbare Dosisreduktionspotential ist dagegen gering bis nicht signifikant im Hinblick auf die Si-
mulationsunsicherheiten und die mogliche Parametervariation. Ausgenommen davon ist eine Anpassung der
Spektren bzw. kVp an die Brustdicke und Gewebezusammensetzung, welche bereits klinisch praktiziert wird.

Dem gegenuber steht die von der Réntgentechnik weitgehend unabhéngige mdgliche Dosisersparnis von
50% durch das in der ROC-Studie zu beurteilende Rauschreduktionsverfahren. Durch Veranderung des Fil-
termechanismus, der zur Rauschreduktion auf die mittels Wavelets transformierten Bilddaten angewandt
wird, konnte der Algorithmus unter Beibehaltung der strukturerhaltenden Eigenschaften hinsichtlich der
Rauschreduktion und des optischen Eindrucks des entrauschten Untergrunds verbessert werden. Die entwi-
ckelte Programmumgebung erlaubt eine einfache Bearbeitung von Bildern, stellt jedoch noch hohe Hardware-
anforderungen.

186 Statusberichte TB 04: Medizinische Strahlenexposition / Réntgenverordnung



5.2 PHYSIKALISCH-TECHNISCHE CHARAKTERISIERUNG DER DOSISSPARENDEN VERFAH-
REN

Einige Messergebnisse des DQE-Messaufbaus sowie die erzielbare Genauigkeit wurden fur eine Prasentati-
on auf der Tagung SPIE Medical Imaging 2010 vorbereitet und werden im Proceedingsband veroffentlicht.
Messungen an verschiedenen aktuellen volldigitalen Mammographie-Systemen haben gezeigt, dass neben
der durch die Norm IEC 62220-1-2 vorgegebenen Systemcharakterisierung mit dem Aufbau auch Fehlfunkti-
onen der Geratesoftware sowie geratespezifische Besonderheiten erkannt und untersucht werden kénnen.

Es wurde zudem eine Methode flr betrachterorientierte Bildanalyse evaluiert, die einen Vergleich mit DQE-Er-
gebnissen anhand derselben Bilddaten erlaubt.

5.3 KLINISCHE EVALUATION DER DOSISSPARENDEN VERFAHREN IM VERGLEICH ZU HER-
KOMMLICHEN VERFAHREN MITTELS ROC-STUDIEN

Eine statistische Abschatzung zur Studiengré3e wurde dem Bundesamt fir Strahlenschutz vorgestellt und
wird derzeit diskutiert. Wesentliche Punkte dieser Uberlegung betreffen die genaue Definition der Studienziele
und die Einbeziehung zu vergleichender Aufnahmen gruppiert nach dem Screening-Befund, mit dem Ziel der
Reduktion der ndtigen Aufnahmezahl bei gleicher Signifikanz der ROC-Studie. Zu diesem Ziel soll auch die
Bewertung von Zusatzinformationen wie der Lokalisierung von Befunden und der Risikoaversion der Befun-
der beitragen.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Das Projekt soll gemal den Ergebnissen der Statusgesprache fortgefiihrt werden.

Die Screening-Einheit wartet auf die Entscheidung zur ROC-Studie; physikalische Testmessungen der dorti-
gen Systeme mit dem DQE-Messsystem sind vorgesehen.

Die laufenden Arbeiten an einer Bewertungssoftware fur die an der ROC-Studie beteiligten Radiologen wer-
den fortgesetzt. Das Programm muss einfach nutzbar sein und sowohl die BIRADS-Klassifikation als auch die
Erfassung der Zusatzinformationen unterstitzen.

Eine automatisierte statistische Auswertung fur die mit der Bewertungssoftware erstellten Datensatze muss
entwickelt werden, um die gesammelten Informationen Uber Befundlokalisierung und Risikoaversion zu ver-
werten. Es ist damit zu klaren, ob diese Informationen Rickschlisse auf die Leistung der rauschreduzierten
Bildgebung im Vergleich zum aktuellen Standardverfahren erlauben, die mit der BIRADS-Klassifikation alleine
nicht erkennbar sind, beispielsweise eine verbesserte Auflésung relevanter Strukturen im Bild oder eine un-
terschiedliche Gewichtung derartiger Strukturen.

Die Simulationen sind fertig, missen aber noch ausgewertet werden, so dass Fragen hinsichtlich des dosis-
normierten Kontrast-Rauschverhaltnisses beantwortet werden kénnen. Die Rauschreduktion kann jetzt direkt
auf mammographische Bilder angewandt werden. Die dazu notwendigen Vorarbeiten sind abgeschlossen.
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Thema

Klinische und strahlenhygienische Evaluation der neuen Schnittbildverfahren CT, MRT und PET -
im Vergleich zur Koronarangiographie - hinsichtlich der Diagnostik der Friihformen sowie der
klinisch manifesten Stadien der koronaren Herzkrankheit (KHK)

Subject

Clinical and radiation protective evaluation of the new imaging devices CT, MRI and PET - in
comparison to coronary angiography - for the diagnostics of early as well as clinical manifest
states of coronary heart disease

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3607S04543 13.09.2007 30.09.2010 EUR 440.300,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Ruprecht-Karls-Universitat, Medizinische Fakultdt Mannheim, Klinikum Mannheim gGmbH, Institut fur Klini-
sche Radiologie und Nuklearmedizin

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Prof. Dr. S. Schénberg V. Minkov / AG-SG 2.1 Prof. Dr. C. Fink

1. ZIELSETZUNG

Erhebung vergleichender Daten zur diagnostischen Aussagekraft, Sicherheit und méglichen verfahrensbe-
dingten Risiken sowohl der Katheterangiographie als auch der alternativen Schnittbildverfahren und Erarbei-
tung eines Stufenalgorithmus bzw. Referenzstandards zur Diagnostik der KHK.

2. EINZELZIELSETZUNG

Das Arbeitsprogramm ist in 5 Teilprojekte untergliedert, die gleichzeitig als Meilensteine fir das Gesamtpro-
gramm fungieren:

1. Zusammenstellung der typischen bzw. moglichen Indikationen fir die Anwendungen der Koronarangio-
graphie, Mehrschicht-Computertomographie (-CT), Magnetresonanztomographie (MRT), Positronen-
emissionstomographie (PET) bzw. PET-CT bei der Diagnostik der KHK (bereits abgeschlossen).

2. Erhebung von vergleichenden Daten zur diagnostischen Aussagekraft, Sicherheit und méglichen verfah-
rensbedingten Risiken sowohl der Katheterangiographie als auch der alternativen Schnittbildverfahren
zur Diagnostik der KHK.

3. Ermittlung der in den klinischen Untersuchungen (Teilprojekt 2) applizierten Strahlendosis.

4. Nutzen-Risiko-Analyse aus klinischer und strahlenhygienischer Sicht fur die untersuchten bildgebenden
Verfahren bzw. diagnostischen Algorithmen.

5. Erarbeitung eines Referenzstandards bzw. Stufenalgorithmus fur die Diagnostik der KHK.

3. METHODIK

Basierend auf einer Literaturrecherche erfolgt eine Zusammenstellung und Bewertung der Indikationen fur die
Koronarangiographie sowie der mdglichen Indikationen fur alternative bildgebende Verfahren wie Mehr-
schicht-CT, MRT, SPECT (single photon emission computer tomographie), PET bzw. PET-CT. Wenn méglich
erfolgt eine Angabe der Evidenz und des Empfehlungsgrades.

Ferner werden auf Grund der Datenlage wichtige klinische Fragestellungen identifiziert, bei denen neue
nicht-invasive Schnittbildverfahren in der KHK-Diagnostik eingesetzt werden kdnnen.

Ausgehend von dieser Datenlage werden zwei klinische Studien durchgefuhrt mit dem Ziel, die Schnittbild-
verfahren MRT, CT, SPECT und PET hinsichtlich ihrer diagnostischen Aussagekraft und Strahlendosis im
Vergleich zur Koronarangiographie zu evaluieren.

Die durch die klinischen Untersuchungen applizierte Strahlendosis wird anhand dosisrelevanter Gré3en ermit-
telt. Bei der konventionellen Koronarangiographie betrifft dies die Erhebung der angefertigten Serien, der
Durchleuchtungszeiten und des Dosis-Flachen-Produkts. Bei der CT werden der CT-Dosisindex (CTDIvol) und
das Dosis-Langen-Produkt erhoben. Bei der SPECT und PET wird die applizierte Aktivitat dokumentiert. Aus
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diesen Daten kdnnen Organdosiswerte und effektive Dosiswerte fir die verschiedenen Untersuchungsverfah-
ren abgeschatzt werden. Fir die CT wird hierfur das PC-Programm CT-EXPO verwendet, fur die SPECT und
PET die entsprechenden Risikokoeffizienten der einschlagigen ICRP-Publikationen (International Commission
on Radiological Protection). Diese dosimetrischen Daten werden neben patientenspezifischen Daten (Alter,
Geschlecht, usw.) sowie eventuell aufgetretene Zwischenfalle (z. B. Kontrastmittelallergie, Blutung, etc.) in ei-
ner Datenbank fur die Auswertung zusammengetragen.

Fur die Bewertung der untersuchten Schnittbildverfahren im Vergleich zum ,Gold-Standard” der Koronaran-
giographie ist neben der Sensitivitat und Spezifitdt auch das Strahlenrisiko fur die Patienten zu bertcksichti-
gen. Eine grobe Abschatzung der Strahlenexposition liefert die ermittelte effektive Dosis. FUr eine valide Ri-
sikobewertung reicht dies jedoch nicht aus, da die effektive Dosis weder das Geschlecht noch das Alter der
untersuchten Patienten zum Zeitpunkt der Strahlenexposition bertcksichtigt. Da die Brust bei der Frau ein
strahlensensibles Organ darstellt, ist der Geschlechtsunterschied gerade bei CT-Untersuchungen des Her-
zens zu bericksichtigen.

Daher wird ausgehend von den fir die evaluierten Untersuchungsverfahren / Kombinationen ermittelten Or-
gandosiswerten unter Verwendung der im aktuellen BEIR-Report (Biological Effects of lonising Radiation) zu-
sammengestellten alters-, organ- und geschlechtsspezifischen Risikokoeffizienten das zusatzliche Risiko fur
die Entstehung eines strahleninduzierten Tumors im weiteren Verlauf des Lebens abgeschatzt. Dieses Risiko
wird getrennt fir M&nner und Frauen fur drei représentative Lebensalter zum Zeitpunkt der Strahlenexposition
(45, 55 und 65 Jahre) ermittelt. Hierfur kann auf Werte zurlickgegriffen werden, die bereits fir die Risikoab-

schatzung von Screeninguntersuchungen mit radiologischen Verfahren errechnet worden sind.

Basierend auf den Ergebnissen der Nutzen-Risiko-Analyse wird unter Berlcksichtigung der klinischen Mach-
barkeit ein Referenzstandard bzw. Stufenalgorithmus fur die Diagnostik der KHK formuliert. Hierbei werden
die Genauigkeit der Methoden (Sensitivitat und Spezifitat), die Strahlenexposition sowie das Risiko fur die
Entwicklung eines strahleninduzierten Tumors und der Grad der Invasivitat der Methoden berucksichtigt. Der
Referenzstandard bzw. Stufenalgorithmus wird im Konsens aller an dem Forschungsprojekt beteiligten Diszi-
plinen (Radiologie, Kardiologie und Nuklearmedizin) formuliert.

4. DURCHFUHRUNG

Fur die Bearbeitung des Teilprojektes 1 wurden basierend auf der aktuellen Literatur zum Thema sowie der
aktuellen Leitlinien aller relevanten nationalen und internationalen Fachgesellschaften fir Kardiologie (Deut-
sche Gesellschaft fir Kardiologie (DGK), European Society of Cardiology (ESC), American Heart Association
(AHA), American College of Cardiology (ACC)) die wichtigsten Indikationen fur die Anwendung der Koronar-
angiographie, Mehrschicht-CT, MRT, PET bzw. PET-CT bei der Diagnostik der KHK beschrieben.

Die vorbereitenden MafRnahmen fur die Teilprojekte 2 und 3 wurden im Jahr 2008 abgeschlossen. Fir die
Durchfuhrung des Teilprojektes 2 wurde ein Ethikantrag gestellt und befirwortet. Weiterhin wurde den erfor-
derlichen Antragen auf Genehmigung zur Anwendung radioaktiver Stoffe und ionisierender Strahlung am Men-
schen in der medizinischen Forschung (§ 23 StrISchV, § 28a R6V) zugestimmt. Mit der Patientenrekrutierung
fur das Teilprojekt 2 wurde begonnen. Auf Grund technischer Probleme sowie eines Studienprotokolls mit drei
verschiedenen Bildgebenden Verfahren bei jedem Patienten blieb die tatsachliche Patientenrekrutierung zu-
nachst hinter der geplanten Patientenrekrutierung zuriick. Das Studienprotokoll wurde im November 2009 nach
entsprechenden Anderungen durch die Ethik-Kommission und das BfS optimiert, ohne die Power der Studie
zu verringern. Die Patienten erhalten im neuen Protokoll mindestens zwei verschiedene Bildgebende Verfah-
ren, die Patientenzahl wurde entsprechend nach oben angepasst.

5. ERGEBNISSE

Die Empfehlungen zur Anwendung der Koronarangiographie, Mehrschicht-CT, MRT, PET bzw. PET-CT in
der Diagnostik der KHK wurden in einem ausflhrlichen Bericht dem BfS vorgelegt. Sofern verfugbar, wurden
der Empfehlungsgrad und die wissenschaftliche Evidenz gekennzeichnet.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Die Patientenrekrutierung fur das Teilprojekt 2 lauft aktuell. Parallel werden die Dosisdaten fur das Teilprojekt 3
erhoben, die in einer Datenbank gesammelt werden. AnschlieRend ist die Durchflhrung der Teilprojekte 4 und
5, die Erstellung des Abschlussberichtes sowie der Publikation der Ergebnisse in Fachzeitschriften vorgesehen.
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Thema

Erstellung von nationalen Normen fur den Strahlenschutz und die Qualitatssicherung in der
medizinischen Radiologie

Subject

Providing of national standards for radiation protection and quality assurance in medical radiology
Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608504575 01.04.2008 31.03.2011 EUR 199.050,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Deutsche Rontgengesellschaft (DRG) e. V., Berlin

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr.-Ing. B. Seidel R. Veit / AG-SG 2.2 Dr.-Ing. B. Seidel

1. ZIELSETZUNG

Fur die Ziele des Strahlenschutzes sind die Vorschriften des Atomgesetzes, der Strahlenschutzverordnung
und der Rontgenverordnung durch Normen zu untermauern, um eine zielgerichtete, bundeseinheitliche Um-
setzung zu gewahrleisten.

Daneben sind bestehende, fir den Vollzug wichtige Normen neuen Entwicklungen, die sich beispielsweise
aus der Informationsverarbeitung und der Einfihrung digitaler Techniken ergeben, anzupassen. Die Normen
prazisieren die durch Gesetze, Verordnungen, Verwaltungsvorschriften und Richtlinien vorgegebenen Regeln
und geben Ausfihrungshinweise dazu.

Ziel des Vorhabens ist es, Normen fiir die Uberwachung von Einrichtungen der medizinischen Radiologie hin-
sichtlich technischer Eigenschaften, Qualitat und Strahlenschutz zu erstellen.

Das Vorhaben soll auch die Arbeiten zur Einflussnahme auf die européische und internationale Normung im
Bereich der Strahlenschutzverordnung und Réntgenverordnung erheblich verbessern. Nur so kénnen we-
sentliche nationale Vorgaben frihzeitig eingebracht und durchgesetzt werden. Dies ist wegen der bindenden
Wirkung dieser Ubernationalen Normung (ISO, IEC, CEN, CENELEC) von erheblicher nationaler Bedeutung
und auch erforderlich, um die Ziele neuerer europaischer Vorgaben fur den Strahlenschutz harmonisiert um-
zusetzen.

ISO = International Organization for Standardization

IEC = International Electrotechnical Commission

CEN = Comité Européen de Normalisation

CENELEC = Comité Européen de Normalisation Electrotechnique

2. EINZELZIELSETZUNG

Das Vorhaben beinhaltet Normungsarbeit auf den folgenden Teilgebieten:

- Aufstellung von Regeln fur die Gewinnung, Verarbeitung, Archivierung und Ausgabe von diagnostischen
Bilddaten,

- Abnahme- und Konstanzprifung diagnostischer Réntgeneinrichtungen,
- Festlegung von Eigenschaften strahlentherapeutischer Einrichtungen,
- Strahlenschutz fur Patienten und Personal einschlief3lich der erforderlichen dosimetrischen Verfahren.

Die einzelnen Projekte einschlief3lich der terminlichen Zielsetzungen sind Tabelle 1 zu entnehmen.
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Tabelle 1: Normungsprojekte
Projektnummer | Titel
DIN 6862-2 Identifizierung und Kennzeichnung von Bildaufzeichnungen in der medizinischen
Diagnostik — Teil 2: Bildgebung mit digitaler Radiographie, digitaler Subtraktionsangio-
graphie und Computertomographie
DIN 6878-1 Digitale Archivierung in der medizinischen Radiologie — Teil 1: Allgemeine Anforderun-
gen an die digitale Archivierung von Bildern
IEC 62494-1 Medical electrical equipment — Exposure index of digital X-ray imaging systems — Defini-
tions and requirements
IEC 62220-1-3 Medizinische elektrische Gerate — Merkmale digitaler Rontgenbildgerate — Teil 1-3:
Bestimmung der detektiven Quanten-Ausbeute — Bildempfanger fir dynamische Bildge-
bung
DIN 6855-1 Qualitatsprifung nuklearmedizinischer Mess-Systeme — Teil 1: In-vivo- und
In-vitro-Messplatze
DIN 6855-11 Qualitatsprifung nuklearmedizinischer Messsysteme — Teil 11: Konstanzprifung von
Aktivimetern
Portal Imaging Elektronische Bildempfanger in der Strahlentherapie (EPID) — Konstanzprifung von
(NAR) Kennmerkmalen
DIN 6868-60 Sicherung der Bildqualitat in rontgendiagnostischen Betrieben — Teil 60: Qualitatsanfor-
derungen von Befundaufnahmen nichttransparenter Medien in der zahnmedizinischen
Réntgendiagnostik
PET-CT Bildgebende Systeme in der Nuklearmedizin — Merkmale und Prifbedingungen —
PET-CT
DIN 6868-150 Sicherung der Bildqualitat in rontgendiagnostischen Betrieben — Abnahmeprutfung nach
R&V an medizinischen Réntgen-Einrichtungen fir Aufnahme, Durchleuchtung und Film-
verarbeitung
DIN 6868-151 Sicherung der Bildqualitat in rontgendiagnostischen Betrieben — Teil 151: Abnahmepru-
fung nach ROV an zahnarztlichen Rontgeneinrichtungen — Regeln flr die Prifung der
Bildqualitat nach Errichtung, Instandsetzung und Anderung
DIN 6868-152 Sicherung der Bildqualitat in rontgendiagnostischen Betrieben — Teil 152: Abnahmepru-
fung nach R&V an Rontgen-Einrichtungen fir Mammographie — Regeln fir die Prifung
der Bildqualitat nach Errichtung, Instandsetzung und Anderung
IEC 60601-2-1 Medical electrical equipment — Part 2-1: Particular requirements for the safety and

essential performance of electron accelerators in the range 1 MeV to 50 MeV

IEC 60601-2-17

Medical electrical equipment — Part 2-17: Particular requirements for the safety and
essential performance of automatically-controlled brachytherapy afterloading equipment

DIN 6857-1/ Strahlenschutzzubehdr bei medizinischer Anwendung von Réntgenstrahlen — Teil 1:

IEC 61331-3 Bestimmung der Abschirmeigenschaften von bleifreier oder bleireduzierter Schutzklei-
dung

IEC 60601-1-3 Medizinische elektrische Gerate — Teil 1-3: Allgemeine Festlegungen fur die Sicherheit
einschlielich der wesentlichen Leistungsmerkmale — Erganzungsnorm: Strahlensicher-
heit in diagnostischen Rontgengeraten

DIN 6809-1 Klinische Dosimetrie — Teil 1: Strahlungsqualitdt Photonen- und Elektronenstrahlung

DIN 6809-2 Klinische Dosimetrie — Brachytherapie mit umschlossenen gammastrahlenden radioak-
tiven Stoffen

DIN 6809-3 Klinische Dosimetrie — Rontgendiagnostik

TLD detectors
(1ISO)

Radiation Protection — Procedure of dosimetry with thermolumiscence detectors for
photon and electron radiations in radiotherapy

DIN 6868-57

Sicherung der Bildqualitat in rontgendiagnostischen Betrieben — Teil 57: Abnahmepru-
fung nach R&V an Bildwiedergabegeraten

3.  METHODIK

Nach der Richtlinie fir Normenausschusse des DIN (Deutsche Industrie-Norm) vom 7. Juni 1990 und der Ge-

schaftsordnung des Normenausschusses Radiologie vom 16.11.2000, insbesondere DIN 820-4 ,Geschafts-
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gang®, ist der NAR (Normenausschuss Radiologie) zur Einhaltung eines festgelegten Arbeitsablaufes fur Nor-
mungsprojekte verpflichtet.

4. DURCHFUHRUNG

Die Normungsprojekte wurden nach den Grundsatzen der Normungsarbeit, die in den unter 4 ,Methodik* ge-
nannten Dokumenten niedergelegt sind, durchgefihrt.

5. ERGEBNISSE
51 DIN 6862-2

- Zum Druck als Norm-Entwurf verabschiedet

5.2 DIN 6878-1

- Norm-Entwurf veroffentlicht,

- Nach Einarbeitung der Entscheidungen zur Einspruchsverhandlung wird ein zweiter Norm-Entwurf verof-
fentlicht

5.3 |IEC 62494-1

- Internationale Norm veroffentlicht mit Ausgabedatum 2008-08,
- Nationaler Norm-Entwurf veroffentlicht,
- Norm istim Druck

54 |EC 62220-1-3

- Internationale Norm verdoffentlicht mit Ausgabedatum 2008-06,
- Nationaler Norm-Entwurf veroffentlicht,
- Feinubersetzung der internationalen Norm in Bearbeitung

5.5 DIN 6855-1:2009-07

- Abgeschlossen

5.6  DIN 6855-11:2009-05

- Abgeschlossen

5.7 PORTAL IMAGING (NAR)
- Zum Druck als Norm-Entwurf DIN 6847-5 verabschiedet

5.8 DIN 6868-60
- Als Norm-Entwurf unter der Nummer DIN 6868-160 veroffentlicht

59 PET-CT
- Klnftige Norm: DIN 6858-1 ,Qualitatsprifung multimodaler Bildgebung - Teil 1: PET-CT*,
- In Bearbeitung

5.10 DIN 6868-150

- In Bearbeitung

5.11 DIN 6868-151:2010-03

- Abgeschlossen
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5.12 DIN 6868-152

- In Bearbeitung

5.13 IEC 60601-2-1

- Internationale Norm mit Ausgabedatum 2009-10 veréffentlicht,
- Nationaler Norm-Entwurf veroffentlicht,
- Ubersetzung in Arbeit

5.14 |EC 60601-2-17

- international als CDV (committee draft for vote) verabschiedet,
- Nationaler Norm-Entwurf veroffentlicht

5.15 DIN 6857-1/IEC 61331-3
- DIN 6857-1 als Norm mit Ausgabedatum 2009-01 verdéffentlicht,
- Normenreihe IEC 61331 bei IEC in Uberarbeitung

5.16 DIN EN 60601-1-3:2008-12

- Abgeschlossen

5.17 DIN 6809-1:2010-03

- Abgeschlossen

5.18 DIN 6809-2

- In Bearbeitung

5.19 DIN 6809-3

- Zum Druck als Norm-Entwurf frei gegeben

5.20 TLD DETECTORS (ISO)
- Projekt bei ISO unter der Nummer ISO/WD 28057 in Arbeit

5.21 DIN 6868-57

- In Bearbeitung

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Die Weiterarbeit erfolgt in jedem Teilprojekt entsprechend den Grundsatzen der Normungsarbeit, wie sie ins-
besondere in der Richtlinie fir Normenausschusse und der DIN 820-4 ,Geschéaftsgang“ festgelegt sind. Die
weiteren Schritte sind in den Arbeitsprogrammen der zustandigen Arbeitsausschisse des NAR festgelegt.
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Thema

Entwicklung von Verfahren zur zerstérungsfreien Qualitatskontrolle von Prifkérpern, die im
Rahmen von Prifungen zur Qualitatssicherung nach § 16 Abs. 2 und 3 der Réntgenverordnung
von Roéntgeneinrichtungen zur Untersuchung von Menschen verwendet werden

Subject
Development of non destructive procedures to determine the conformance of phantoms, used
for quality assurance in radiography, with their specification in corresponding standards

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608520001 01.10.2009 30.09.2011 EUR 259.907 -

Forschungs- / Auftragnehmer
Stadtisches Klinikum Braunschweig gGmbH - Institut fir Rontgendiagnostik und Nuklearmedizin, Braun-
schweig

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. M. Borowski R. Veit /| AG-SG 2.2 Dr. M. Borowski, R. Veit

1. ZIELSETZUNG

Entsprechend den Anforderungen der Réntgenverordnung (R6V) und abgeleiteter Richtlinien muss an Ront-
geneinrichtungen zur Untersuchung von Menschen sichergestellt sein, dass die erforderliche Bildqualitat mit
moglichst geringer Strahlenexposition erreicht wird (§ 16 Abs. 2 Satz 1 RV). Hierzu ist vor der Inbetriebnahme
einer Rontgeneinrichtung eine Abnahmeprifung sowie danach in regelmaRigen Abstanden eine Konstanzpri-
fung durchzufiihren. Prifkérper nehmen bei Abnahme- und Konstanzpriifungen eine zentrale Rolle ein.

Innerhalb des vorliegenden Vorhabens soll die Ubereinstimmung von bestimmten auf dem Markt verfiigbaren
Prufkérpern mit den in den entsprechenden Normen spezifizierten Anforderungen tberprift werden. Konkret
sollen die Priifkdrper betrachtet werden, die in den Normen DIN (Deutsches Institut fir Normung) 6868-4 (incl.
des Prifkorpers fur die digitale Subtraktionsangiographie), DIN 6868-13 sowie DIN EN 60601-2-44 spezifi-
ziert sind. Zudem soll die Ubereinstimmung der Priifkérper CDMAM 3.4 sowie Testeinsatz AP gemaR der ,Er-
lduterungen zur Anwendung von PAS (public available specification) 1054“ fUr Mammographiegerate mit den
zu Grunde liegenden Spezifikationen Uberprift werden.

2. EINZELZIELSETZUNG

Das Vorhaben gliedert sich in zwei Hauptteile. Im ersten Hauptteil werden die messtechnischen Vorarbeiten
zur Beantwortung der Fragen des Vorhabens geleistet, im zweiten Teil sind die Fragen konkret zu beantwor-
ten:

- ldentifikation und Entwicklung von geeigneten Verfahren zur zerstérungsfreien Uberpriifung der Spezifi-
kationen von Prifkorpern;

- Systematische Untersuchung der auf dem Markt angebotenen Prufkorper.

3.  METHODIK

3.1 IDENTIFIKATION GEEIGNETER EXPERIMENTELLER TECHNIKEN UND ANALYSEVERFAH-
REN ZUR UBERPRUFUNG DER SPEZIFIKATION VON PRUFKORPERN

Die Zielstellung wird in einem jeweils vierschrittigen Verfahren erarbeitet:

1. Definition und Beschaffung geeigneter Master-Prifkorper;

2. Messung der Geometrie der Master-Prufkorper;

3. Rontgen-Darstellung der Master-Prufkorper;

4. Zusammenflhrung der geometrischen (Dicken) und bildliche (Grauwerte) Resultate und Erstellung einer
Korrelationsmatrix, die es ermoglicht die Geometrie von Komponenten der Prifkorper in unbekannten Priif-
stiicken zu ermitteln.
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3.2 SYSTEMATISCHE UNTERSUCHUNG DER AUF DEM MARKT ANGEBOTENEN
PRUFKORPER

Eine statistisch ausreichende Anzahl von Exemplaren der innerhalb des Vorhabens untersuchten Prufkérper
wird durch eine reprasentative Stichprobe Uberpruft.

4. DURCHFUHRUNG

Es wurden bislang folgende Aufgaben zur Identifikation und Entwicklung von geeigneten Verfahren zur zer-
stérungsfreien Uberpriifung der Spezifikationen von Priifkérpern erledigt:

41 CDMAM-PRUFKORPER SOWIE TESTEINSATZ AP NACH PAS 1054

Es wurde ein CDMAM-Master-Prifkdrper spezifiziert und beschafft. Der Master-Prufkdrper unterscheidet sich
von Standard-Prifkdrpern darin, dass keine Rasterlinien und sonstigen Beschriftungen aufgebracht sind. Zu-
dem ist die Schutzhaube des Prufkdrpers entfernbar.

Es wurden Standard- Platten aus Polymethylmetacrylat (PMMA) in einer groRen Anzahl unterschiedlicher Di-
cken als Master-Schwachungsprufkérper beschafft.

Es wurden insgesamt 37 Goldplattchen definiert, die in der Dicke sowie den Abbildungseigenschaften unter-
sucht werden. Es wurden die GréRRen-Dicken-Kombinationen von Goldplattchen untersucht, die bereits in
2008 von Dr. M. Krumrey im Rahmen des Vorhabens 3608504575 an anderen Exemplaren des CD-
MAM-Prufkorpers untersucht wurden. Die jetzigen Messungen sind jedoch umfangreicher als die vorherigen
sowie mit einer geringeren Messunsicherheit behaftet.

Die 37 festgelegten Goldplattchen des CDMAM-Master-Prifkérpers wurden, bei entfernter Schutzhaube, mit-
tels Rontgenfluoreszenz am Elektronenspeicherring BESSY Il mit monochromatisierter Réntgenstrahlung
(20 keV) untersucht.

Als Vorbereitung auf vorgesehene rasterkraftmikroskopische (AFM) Messungen des Master-Priifkdrpers wur-
de eine Aluminium-Muster-Substratplatte des CDMAM beschafft. Auf den Substratplatten sind im CDMAM die
Goldplattchen aufgebracht. An der Muster-Substratplatte wurden Tests zur Zertrennung der Platte fir nach-
folgende AFM-Messungen sowie AFM-Testmessungen durchgefihrt.

Arbeiten zur Charakterisierung der Rontgenanlage zur bildgebnerischen Darstellung der Prifkérper wurden
begonnen. Zudem wurden Rechnungen zum Absorptionsverhalten des Prifkdrpers zur Optimierung der Auf-
nahmeparameter durchgeflhrt.

4.2 PRUFKORPER NACH DIN 6868-4 SOWIE DIN 6868-13

Ausgehend von Standard-Prufkérpern der entsprechenden Normen wurden Master-Prifkdrper definiert, bei
denen die Komponenten z. B. einen erweiterten Dynamikumfang besitzen. Die Master-Prufkdrper wurden als
Einzelkomponenten beschafft.

Arbeiten zur Charakterisierung der Réntgen-Anlage zur bildgebnerischen Darstellung der Prifkérper wurden
begonnen.

4.3 CTDI (COMPUTED TOMOGRAPHY DOSE INDEX)-PRUFKORPER NACH DIN EN 60601-2-44

Als Master-Prifkorper wird ein im Projektteam vorhandener Prifkdrper nach DIN EN 60601-2-44 verwendet.
Die Untersuchung der Geometrie des Prufkdrpers durch optische Verfahren wurde begonnen.

5. ERGEBNISSE
51 CDMAM-PRUFKORPER SOWIE TESTEINSATZ AP NACH PAS 1054

Die Rontgen-Fluoreszenzmessungen verliefen erfolgreich. Die Messwerte stimmen mit denen aus vorherigen
Messungen im Rahmen der Messunsicherheit Uberein. Der Mittelwert der durch die Fluoreszenzmessungen
gemessenen Dicke der Goldplattchen stimmt im Rahmen der vom Hersteller angegebenen Produkttoleranz
mit der Nominaldicke der Plattchen Uberein.

Die AFM-Testmessungen an der Muster-Substratplatte deuten darauf hin, dass die Oberflache eine sehr gro-
Re Rauhigkeit (GroRenordnung Mikrometer) hat. Dieses wird die AFM-Messungen an dem Prufkorper deut-
lich einschranken.
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52 CTDI-PRUFKORPER NACH DIN EN 60601-2-44

Es konnte ein Teil der geometrischen Eigenschaften des Prifkdrpers bestimmt werden. Die bisherigen Mes-
sungen deuten darauf hin, dass die Geometrie bis auf wenige Mikrometer der Spezifikation entspricht.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Die Messung der Geometrie an den drei Priufkdrpergruppen soll weitergefiihrt und bis Mitte 2010 abgeschlos-
sen werden.

Die Charakterisierung der Rontgeneinrichtungen soll weitergefihrt und bis Mitte 2010 abgeschlossen werden.

Es ist auf Basis der aktuellen geometrischen Messungen zu bedenken, ob bei dem CTDI-Prufkérper nach DIN
EN 60601-2-44 bildliche Methoden fur die Priifung der Prufkérper nach Abschnitt 2.2 entwickelt werden sol-
len, oder ob die geometrischen Messungen gemal Abschnitt 5.2 ausreichend und effizient genug sind.

Von Mitte 2010 an sollen die auf dem Markt angebotenen Prifkdrper systematisch untersucht werden.
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Thema
Ermittlung der effektiven Dosis bei DVT-Geraten im Verhaltnis zu einer Messgrofie

Subject

Measurement of effective doses of CBCT devices in relationship to a measurand
Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3609540003 01.12.2009 30.04.2010 EUR 30.085,-

Forschungs- / Auftragnehmer
PD Dr. Dirk Schulze, Stegen

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
PD Dr. D. Schulze R. Veit / AG-SG 2.2 PD Dr. D. Schulze, R. Veit

1. ZIELSETZUNG

Ziel dieses Vorhabens ist einerseits die Erhebung von Haufigkeitskennziffern von dentalen DVT (Digitaler Vo-
lumentomograph)-Systemen flur Deutschland. Des Weiteren soll bei den Systemen mit der gro3ten Verbrei-
tung die effektive Dosis ermittelt werden und zwar fir minimale und maximale Expositionsparameter im Ver-
gleich zum entsprechenden gemessenen Dosisflachenprodukt (DFP) zur Ermittlung von etwaigen geratespe-
zifischen Konversions-Koeffizienten.

2. EINZELZIELSETZUNG
21 ERMITTLUNG DER RELATIVEN HAUFIGKEIT

Die Ermittlung von Haufigkeitskennziffern dentaler DVT-Systeme und -Anwendungen ist erforderlich, um eine
Abschatzung der daraus resultierenden kollektiven effektiven Dosis vornehmen zu kdnnen.

2.2 ERMITTLUNG DER EFFEKTIVEN DOSEN IN RELATION ZU DOSISFLACHENPRODUKTEN

Die effektive Dosis ermdglicht eine Risikobewertung, welche fir diagnostische Untersuchungen mit ionisie-
renden Strahlen vorgenommen wird. Das DFP wird dabei als Messgrofie in Relation zur effektiven Dosis ge-
setzt und soll dann gegebenenfalls die Berechnung der effektiven Dosis ermdglichen.

3.  METHODIK
31 ERMITTLUNG DER RELATIVEN HAUFIGKEIT

Zur Ermittlung der Kennziffern erfolgt eine Befragung der zustandigen Zahnarztlichen Stellen nach den im je-
weiligen Bundesland gemeldeten DVT-Geraten. Diese wird in Abstimmung mit der Bundeszahnarztekammer
vorgenommen. Als Grundlage zur Abschatzung der Untersuchungszahlen werden in einem Bundesland die
vom jeweiligen Sachverstandigen dokumentierten Angaben ausgewertet.

3.2 ERMITTLUNG DER EFFEKTIVEN DOSEN IN RELATION ZU DOSISFLACHENPRODUKTEN

Die Ermittlung der effektiven Dosen erfolgt durch Expositionen eines mit Thermolumineszens-Dosimetern
(TLD) bestuckten Rando-Phantoms bzw. anthropomorphen Kopfphantoms. Die TLD werden durch die Firma
PTW in Freiburg ausgelesen. Selbige Firma liefert auch das Messinstrument fir die parallel stattfindende
Messung des DFP.

4. DURCHFUHRUNG
41 ERMITTLUNG DER RELATIVEN HAUFIGKEIT

Der Kontakt zu den jeweiligen Zahnéarztlichen Stellen erfolgt auf schriftlichem und telefonischem Wege, idea-
lerweise werden die Informationen per E-Mail Ubermittelt.
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4.2 ERMITTLUNG DER EFFEKTIVEN DOSEN IN RELATION ZU DOSISFLACHENPRODUKTEN

Die Dosimetrie wird in Freiburg (Baden-Wirttemberg) bzw. an Standorten in der ndheren Umgebung der
Messorte durchgefihrt, um ein zeitnahes Auslesen der TLD zu gewahrleisten. Fur die Durchfiihrung wurde
ein Messplan / Messkalender erstellt.

5. ERGEBNISSE

Erste Ergebnisse liegen bereits vor.

51 ERMITTLUNG DER RELATIVEN HAUFIGKEIT

Im Bundesland Baden-Wirttemberg waren im 94 dentale DVT-Systeme gemeldet. Im Durchschnitt werden
von den Betreibern ca. 250 Untersuchungen im Jahr angefertigt. Es darf aber von einer hdheren Zahl tatsach-
lich durchgefuhrter Untersuchungen ausgegangen werden, da die Betreiber mit zunehmender Expertise eine
héhere Zahl von Untersuchungen akquirieren.

52 ERMITTLUNG DER EFFEKTIVEN DOSEN IN RELATION ZU DOSISFLACHENPRODUKTEN

Erste Dosismessungen ergaben eine groRe Bandbreite der ermittelten effektiven Dosis; diese lag zwischen 8
und 108 pSv. Hierbei muss allerdings bericksichtigt werden, dass unterschiedliche Aufnahmevolumina und
Expositionsparameter vorlagen.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Die Ermittlung der Haufigkeitskennziffern wird fortgesetzt. Die weitere Ermittlung der effektiven Dosen wie
auch der DFP-Werte erfolgt unter der Berucksichtigung der minimal und maximal mdglichen adjustierbaren
Expositionsparameter.
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Thema
Bundesweiter Uberblick {iber die Radiocasiumkontamination von Wildschweinen

Subject

Nationwide survey of the radiocaesium contamination of wild boars

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3607S04561 01.01.2008 30.06.2011 EUR 336.023,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Dr. Fielitz Umweltanalysen, Duderstadt

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. U. Fielitz Dr. M. Steiner / SW 1.6 Dr. U. Fielitz

1. ZIELSETZUNG

Wildschweinfleisch ist ein Nahrungsmittel, das als Folge des Reaktorunfalls von Tschernobyl noch immer
hoch kontaminiert sein kann. In einigen Gebieten der Bundesrepublik wird der Grenzwert fir Radiocésium von
600 Bqa/kg haufig uberschritten. Ziel des Forschungsvorhabens ist zum einen, die vorliegenden Messungen
zur Radiocasiumkontamination von Wildschweinen in Deutschland mdglichst vollsténdig zu erfassen, und
zum anderen, eine Landkarte mit der potenziellen Kontamination von Wildschweinen zu erstellen. Insgesamt
ergibt sich damit ein bundesweites Bild tber die tatsachliche (Messwerte) oder mdgliche (Prognosewerte)
Kontamination dieser Tiere.

2. EINZELZIELSETZUNG

Das Forschungsvorhaben untergliedert sich in drei Arbeitspakete. Im ersten Arbeitspaket (AP 1) sollen die
bundesdeutschen Messungen zur Radiocasiumkontamination von Wildschweinen sowie die kontaminations-
bestimmenden Einflussfaktoren moéglichst vollstandig recherchiert und ortsbezogen zusammengestellt wer-
den. Auf der Grundlage dieser Ergebnisse soll im zweiten Arbeitspaket (AP 2) mit Hilfe eines radiodkologi-
schen Modells eine Landkarte Deutschlands mit der zu erwartenden Kontamination von Wildschweinen er-
stellt werden. Im dritten Arbeitspaket (AP 3) soll diese Karte durch stichprobenartige Messungen des Muskel-
fleisches in ausgesuchten, bisher nicht systematisch beprobten Gebieten validiert werden.

3.  METHODIK

Die in AP 1 erhobenen Daten werden in ein geografisches Informationssystem (GIS) Uberfihrt, wodurch die
ortsbezogene Analyse und kartografische Darstellung der Daten moglich ist. In AP 2 wird ein vereinfachtes
radiodkologisches Modell zur Prognose der Radiocasiumkontamination von Wildschweinen entwickelt und in
das GIS-Projekt integriert. Uber eine Meniiauswahl ist es dann mdglich, die zu erwartende Radiocésiumkon-
tamination von Wildschweinen flr beliebige Orte und Zeitpunkte zu berechnen.

4. DURCHFUHRUNG
41 AP 1: LITERATURRECHERCHE

Die in 2008 begonnene Recherche der Fachliteratur und sonstiger einschlagiger Quellen wurde fortgesetzt.
Ein Arbeitsschwerpunkt lag auf der Aufbereitung der eingegangenen Daten zur Hirschtriffelverbreitung und
deren Integration in das GIS. Das erganzte ArcView-Projekt wurde mit dem kompletten Sachdatenbestand

dem BfS Ubergeben.

Im Zwischenbericht zu AP 1 wurde das geplante methodische Vorgehen beschrieben, wie ausgehend von
den dominierenden Einflussfaktoren die Radiocdsiumkontamination von Wildschweinen prognostiziert wer-
den soll. Des Weiteren wurden Moglichkeiten vorgeschlagen, wie das radiodkologische Modell im GIS imple-
mentiert werden kann.
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4.2 AP 2: PROGNOSE DER RADIOCASIUMKONTAMINATION VON WILDSCHWEINEN

Die Basisversion des radiotkologischen Modells zur Prognose der Wildschweinkontamination wurde entwi-
ckelt und die Programmdateien in das GIS eingebettet. Das Futterspektrum wird generisch und stark verein-
fachend durch die drei Kategorien Hirschtruffel, Grinpflanzen und Boden modelliert. Wegen der unterschied-
lichen Kontamination des Futters wird zudem zwischen Waldern und landwirtschaftlichen Flachen unterschie-
den. Um Verhaltnisse, die zu auRergewdhnlichen Radiocasiumkontaminationen bei Wildschweinen fihren
kénnen, zu berlcksichtigen, wurden auch Worst-Case-Szenarien und Szenarien fir Mastjahre betrachtet.

4.3 AP 3: VALIDIERUNG DER KONTAMINATIONSKARTE

Zur Validierung der Kontaminationskarte wurden flinf Untersuchungsgebiete ausgewahlt, in denen die Radio-
casiumkontamination des Muskelfleisches von Wildschweinen wahrend zweier Kalenderjahre ermittelt wer-
den soll. Die Auswahl erfolgte nach der bundesweiten Recherche relevanter Standortfaktoren. Kriterien waren
die Radiocasiumkontamination des Bodens und das Vorhandensein moglichst vieler kontaminationsbestim-
mender Einflussfaktoren.

5. ERGEBNISSE
5.1 AP 1: LITERATURRECHERCHE

Im ersten Arbeitspaket wurde ein ArcView-Projekt aufgebaut, das neben den Messdaten fur Wildschweine die
wesentlichen kontaminationsbestimmenden Einflussfaktoren enthalt. Die Daten sind georeferenziert und da-
mit raumlich analyseféahig. Im Projekt sind die folgenden Fachthemen enthalten:

Cs-137-Messdaten Bodenkontamination,
- Cs-137-Messdaten Wildschweine,

- Cs-137-Messdaten Pilze,

- Fundorte Hirschtriffel, sowie

- Boden mit den Einzelthemen landwirtschaftliche Flachen, Waldbedeckung, Baumarten und Bodentypen.
Das ArcView-Projekt wurde dem BfS Ubergeben.

52 AP 2: PROGNOSE DER RADIOCASIUMKONTAMINATION VON WILDSCHWEINEN

Zur Prognose der Radiocasiumkontamination von Wildschweinen wurde ein radiotkologisches Modell entwi-
ckelt und in das bestehende ArcView GIS integriert (Projektname EcoWild.apr). Grundlage ist ein empirisches
Mehrschichten-Bodenmodell, in dem die Migration, Fixierung und Desorption von Cs-137 bertcksichtigt wird.
Der Transfer Boden - Futterkomponenten wird durch Transferfaktoren quantifiziert. Das Wildschwein wird ver-
einfachend als Einkompartiment-Modell mit einer biologischen Halbwertszeit beschrieben. Aktuell liefert das
Modell Prognosewerte fir die Flachen, auf denen Hirschtriffel gefunden wurden. Die 6rtliche Auflésung (Fla-
chenelemente 3 km x 3 km) orientiert sich am durchschnittlichen Aktionsraum von Wildschweinen.

In EcoWild.apr wurden drei Werkzeug-Schaltflachen geschaffen, mit denen die raumliche Verteilung und der
Zeitverlauf der Radiocasiumkontamination von Wildschweinen berechnet und dargestellt werden kann. Die
Ortsauswahl erfolgt Uber ein Dropdown-Menu, mit dem der Benutzer ganz Deutschland, einzelne Bundeslan-
der sowie eine oder mehrere Gemeinden auswahlen kann.

Das Modell wurde so konzipiert, dass zusatzlich zur mittleren Wildschweinkontamination auch Worst-Ca-
se-Szenarien berechnet werden kdnnen. Dabei kann zwischen zwei vorgegebenen Worst-Case-Szenarien
sowie einem benutzerdefinierten Szenario gewahlt werden. Folgende Parameter werden bei den Szenarien
verandert: Futteraufnahme pro Tag (in kg/d) und Anteil der Hirschtruffel an der Futteraufnahme (in %).

In Jahren, in denen Bucheckern und Eicheln besonders haufig sind, so genannte Mastjahre, fressen Wild-
schweine bevorzugt dieses niedrig kontaminierte Futter. Da dies regelmafig zu einem deutlichen Abfall der
Cs-137-Kontamination der Wildschweine fuhrt, wurden im Prognosemodell auch Mastjahre bertcksichtigt.
Dabei wird unterstellt, dass Wildschweine wahrend der Mastzeit nur Bucheckern/Eicheln und Boden, sonst
aber keine weiteren Futterkomponenten aufnehmen. Der Benutzer kann den Zeitraum der Mast bis zu maxi-
mal 6 Monate frei wahlen.
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5.3 AP 3: VALIDIERUNG DER KONTAMINATIONSKARTE

Die administrativen und praktischen Fragen bezulglich der Probenentnahme in den funf Untersuchungsgebie-
ten wurden mit den zustandigen Stellen geklart. Die Proben werden vor Ort tief gefroren und per Eilpaket zur
Radiocéasiummessung versendet.

Die Recherche in AP 1 ergab unter anderem die Frage, ob die beiden fur Wildschweine relevanten Hirschtrif-
felarten Elaphomyces granulatus (Feinwarzige Hirschtriffel) und Elaphomyces muricatus (Bunte Hirschtruf-
fel) signifikant unterschiedlich kontaminiert sind. Um dies zu klaren, wurden beide Arten im Freiland gesucht
und beprobt.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Die weiteren Arbeiten konzentrieren sich auf die Modellierung der Cs-137-Kontamination von Wildschweinen
(AP 2) und die Validierung der Kontaminationskarte (AP 3). Schwerpunkt der geplanten Arbeiten ist die Mo-
dellierung des Hirschtruffelvorkommens und die Frage, ob in den Modellrechnungen zwischen Elaphomyces
granulatus und Elaphomyces muricatus unterschieden werden muss. Die Beprobung und Cs-137-Messung
der beiden Hirschtruffelarten wird fortgesetzt.
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Thema
Untersuchungen zur Auslaugbarkeit langlebiger Radionuklide aus Bauschutt

Subject

Investigation of the leachability of long-lived radionuclides from demolition rubble

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608504571 26.02.2008 28.02.2010 EUR 149.859,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Gesellschaft fur Anlagen- und Reaktorsicherheit (GRS) mbH, Braunschweig

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. H.-J. Herbert C. Willrodt / SW 1.6 Dr. H.-J. Herbert

1. ZIELSETZUNG

Ziel der Arbeiten war die experimentelle und modelltheoretische Untersuchung der Auslaugung von Uran,
Thorium, Jod und Radium aus Bauschutt, der beim Rickbau von Kernkraftwerken anfallt und auf Oberfla-
chendeponien dem natlrlichen Wettergeschehen ausgesetzt ist. Durch experimentelle Untersuchungen an
Bauschuttproben vorgegebener Zusammensetzung, Kontamination und Korngréf3e sollte das Auslaugverhal-
ten unter den meteorologischen Bedingungen (Regenmenge und -haufigkeit) in Norddeutschland ermittelt
und mit Ergebnissen von Modellrechnungen verglichen werden. Zusatzlich sollten ky-Werte der o. g. Nuklide
am Bauschutt bestimmt und mit Literaturdaten fir Baustoffe und Boden verglichen werden.

2. EINZELZIELSETZUNG

Zum Erreichen der o. g. Ziele wurden folgende Einzelziele verfolgt:

- Eine Literaturrecherche sollte zur Ermittlung des Wissensstandes zu den ky-Werten der genannten Radi-
onuklide an Baustoffen und Bdden fuhren.

- Mittels experimenteller Arbeiten sollten a) ky-Werte der Radionuklide an den Baustoffen Schwerbeton,
Normalbeton und Mértel ermittelt und mit Literaturdaten verglichen werden, b) das Austragverhalten der
Radionuklide aus den drei Materialen in reprasentativen Perkolationsversuchen bestimmt werden und c)
das Freisetzungsverhalten der Radionuklide unter Gleichgewichtsbedingungen ermittelt werden.

- Es sollten Modelle entwickelt werden, welche die Migration von Radionukliden aus Bauschutt beschrei-
ben. Modelliert werden sollte der gesattigte und ungesattigte Fluss im Porenraum einer Bauschutthalde.

3. METHODIK

Zur Ermittlung hydraulischer Parameter von Baustoffbruchstiicken, sowie zur Bestimmung von ky-Werten
ausgewahlter Radionuklide bei Sorption an dieses Material wurden experimentelle und theoretische Metho-
den herangezogen.

3.1 EXPERIMENTELLE ARBEITEN

Bei den experimentellen Arbeiten kamen Perkolations- und Schuttelversuche zur Anwendung, ferner boden-
physikalische Standardmethoden zur experimentellen Ermittlung hydraulischer Parameter.

3.2 MODELLIERUNG

Seitens der Modellierung kam u. a. die bodenhydrologische Simulationssoftware Hydrus-1D zum Einsatz. Hy-
drus-1D ist international etabliert und validiert und zur Simulation-, sowie zur Inverssimulation beim Radionu-
klidtransport geeignet. Das Programm wird inzwischen in verschiedenen Versionen auch durch das BfS er-
folgreich eingesetzt.
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4. DURCHFUHRUNG
41 EXPERIMENTELLE ARBEITEN

Es wurden drei Arten von zementhaltigen Baustoffen, Schwerbeton, Normalbeton und Mértel, hergestellt und
mit Uran, Thorium, Jod und Radium kontaminiert. Die Kontamination erfolgte bei einem Teil der Proben ober-
flachlich und bei einem anderen Teil homogen in der Matrix. Die Baumaterialien wurden nach dem Ausharten
zerkleinert. Die Proben wurden hinsichtlich ihrer Rezeptur und der Korngrof3en so hergestellt, dass sie fur den
auf Oberflachendeponien abgelagerten Bauschutt aus dem Ruickbau kerntechnischer Anlagen moglichst re-
prasentativ waren. Die Radionuklidkonzentrationen in der Kontaminationsldsung wurden so gewahlt, dass
Freigrenzen der StrlSchV erreicht aber nicht Uberschritten wurden. Mit oberflachlich und homogen kontami-
nierten Proben der drei Materialien wurden mit den KorngréoRen <20 und <45 mm Perkolationsversuche an
mittelgroRen Laborlysimetern mit 200 Liter Fassungsvermdgen durchgefiihrt. Die Korngrofien fir die Perko-
lationsversuche wurden so gewahlt, dass sie denen auf einer Deponie mdglichst nahe kamen, andererseits
aber nicht gréRer waren als diejenigen, die eine belastbare Modellierung der ungesattigten hydraulischen Pro-
zesse noch ermdglichen. Die Beregnung des Bauschutts in den Fassern erfolgte mit kiinstlichem Regenwas-
ser. Die Bewasserung wurde so durchgeflhrt, dass sie das Niederschlagsregime in Norddeutschland simu-
lierte. Die Konzentration der Radionuklide in den Perkolatfraktionen wurde gemessen. Unabhangig davon
wurden mit den drei Baustoffen Schuttelversuche durchgefihrt und kq-Werte unter Gleichgewichts-Bedingun-
gen ermittelt. Die experimentell bestimmten ky-Werte aus Schittel- und Perkolationsversuchen wurden mit
den Literaturdaten verglichen. Weitere Experimente wurden durchgefuhrt, um das Auslaugverhalten von ma-
trixkontaminiertem Schwerbeton unter Gleichgewichtsbedingungen zu ermitteln. Hierzu wurden Batchversu-
che durchgefihrt, bei denen das Feststoff-Lésungsverhaltnis variiert wurde und die in die Lésung freigesetz-
ten Hauptelemente und Radionuklide gemessen wurden.

42 MODELLIERUNG

Im Rahmen dieses Vorhabens wurden unterschiedliche Modellierungen des variabel gesattigten Wasserflus-
ses und Stofftransports sowie der Stofffreisetzung durchgefihrt. Die Arbeiten umfassten

- Modellierungen zur Auslegung der Perkolationsversuche,

- Modellierungen zum Wasserfluss in den Versuchssystemen und Identifikation effektiver hydraulischer
Eigenschaften,

- Modellierung des Durchbruchs eines nichtreaktiven Tracers zur Charakterisierung des Stofftransportre-
gimes,

- Modellierung des Radionuklidaustrags und Identifikation linearer Verteilungs-Koeffizienten fur die Perko-
lationsversuche,

- geochemische Gleichgewichtsmodellierung der Baustoffauslaugung.

Die Modellrechnungen zu den ersten vier Punkten wurden mit dem bodenhydrologischen Simulationswerk-
zeug Hydrus-1D durchgefihrt. Die Gleichgewichtsmodellierung erfolgte mit der hydrogeochemischen Softwa-
re PHREEQC unter Nutzung einer flr die relevanten chemischen Prozesse geeigneten thermodynamischen
Datenbasis.

5. ERGEBNISSE
5.1 LITERATURSTUDIE

Eine ausfiuhrliche Literaturstudie Uber die baustoff- und bodenspezifischen Sorptionsparameter fur die Radi-
onuklide Uran, Thorium, Jod und Radium wurde fertiggestellt. Im Bericht werden neben den ky-Werten der
0. g. Nuklide fur Baustoffe und Béden auch Informationen tber das Sorptionsverhalten, der bei der Freimes-
sung von Bauschutt aus kerntechnischen Anlagen moglicherweise eine Rolle spielenden Elemente Casium,
Nickel, Kobalt, Eisen, Americium und Plutonium aufgeflihrt. Dafir wurden ca. 800 Literaturstellen gesichtet
und 168 relevante Verodffentlichungen ausgewertet. Der Bericht wurde als GRS-258 mit der ISBN-Nr.
978-3-939355-33-5 veroffentlicht.

5.2 ERGEBNISSE DER EXPERIMENTELLEN ARBEITEN

Alle vorgesehenen experimentellen Arbeiten wurden durchgefiihrt und abgeschlossen. Samtliche Ergebnisse
liegen vor und werden in Kirze in einem zusammenfassenden Abschlussbericht als GRS-A-3524 vorgelegt.

204 Statusberichte TB 05: Radiodkologie



Die Auswertung ist ebenfalls abgeschlossen. Sie bestatigt, dass die gewahlte Vorgehensweise richtig war und
die erwarteten Ergebnisse gewonnen werden konnten.

5.3 MODELLIERUNG

Das hydraulische Verhalten der Versuchssysteme konnte mit sehr guter Ubereinstimmung zu den Messdaten
modelltechnisch abgebildet werden. Die Tracerdurchbriiche zeigten einen Stofftransport entlang praferenzi-
eller FlieRwege an und wurden mit einem Zwei-Regionen-Modell fur den Stofftransport erfolgreich modelliert.
Die hieraus gewonnen GrofRen ,mobiler Wassergehalt®, ,Abstandgeschwindigkeit“ und Dispersionslange
wurden in den inversen Simulationen zur Bestimmung effektiver ky-Werte der Radionuklide genutzt. Die si-
mulierten Perkolatkonzentrationen stimmten grundsatzlich gut mit den Messungen uberein, die zeitliche Dy-
namik der Konzentrationen konnte leider nicht in allen Fallen zufriedenstellend beschrieben werden. Hieraus
ergibt sich weiterer Forschungsbedarf. Mit der geochemischen Software PHREEQC wurden die Versuche zur
Radionuklidmobilisierung unter Gleichgewichtsbedingungen bei unterschiedlichen Feststoff/Lésungsverhalt-
nissen simuliert und mit den experimentell ermittelten Daten verglichen. Ziel dieser Arbeiten war, zu uberpri-
fen, wie gut das Auslaugverhalten von Haupt- und Radionukliden mittels geochemischer Modellierung be-
schreibbar und damit prognostizierbar ist. Die in der Modellierung verwendete thermodynamische Datenba-
sis, einschlieRlich der betrachteten Bodenkdrper (CSH-Phasen) sind in der Lage die komplexen chemischen
Ablaufe zufriedenstellend zu beschreiben. Es ist zu erwarten, dass die erzielte Ubereinstimmung zwischen
den Ergebnissen der Batchversuche und der Modellierung durch weiterfihrende Arbeiten an der thermody-
namischen Datenbasis noch verbessert werden kann. Die vorliegenden Ergebnisse sprechen dafir, dass die
chemischen Prozesse bei der Aufldésung von Bauschutt relativ gut verstanden sind.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Der Abschlussbericht wird fertiggestellt und dem BfS 2010 vorgelegt. Mit der Abnahme dieses Berichtes ist
das Vorhaben offiziell beendet. Aus mehreren Griinden bietet sich jedoch eine Fortfiihrung an. Ein Vorschlag
mit Ziel und Inhalten eines Fortsetzungsprogramms wurde dem BfS unterbreitet.
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Thema
Erweiterung und Validierung von ARTM fir den Einsatz als Ausbreitungsmodell in AVV und SBG

Subject

Improvement and Validation of ARTM for the Application as an Atmospheric Dispersion Model in
AVV and SBG

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608S05005 01.09.2008 31.10.2011 EUR 574.994 -

Forschungs- / Auftragnehmer
Gesellschaft fur Anlagen- und Reaktorsicherheit (GRS) mbH, Kdln

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. R. Martens H. Wildermuth / SW 1.4 R. Martens, H. Wildermuth

1. ZIELSETZUNG

Vor dem Hintergrund der fachlichen Uberarbeitung und der Aktualisierung der Aligemeinen Verwaltungsvor-
schrift (AVV) zu § 47 StrISchV und der Stérfallberechnungsgrundlagen (SBG) zu § 49 StrlSchV gibt es Uber-
legungen, das bisher in AVV und SBG vorgeschriebene Gaul3-Fahnenmodell durch ein moderneres Ausbrei-
tungsmodell zu ersetzen. In diesem Zusammenhang wurde im Rahmen eines abgeschlossenen Forschungs-
vorhabens (St.Sch. 4443) ein Lagrangesches Partikelmodell bereitgestellt, wie es im Rahmen der neuen Tech-
nischen Anleitung zur Reinhaltung der Luft (TA Luft) vom 24. Juli 2002 zum Einsatz kommt. Hierflr wurde das
fur die Ausbreitung konventioneller Luftbeimengungen konzipierte Programmsystem AUSTAL2000 fur die Aus-
breitung luftgetragener radioaktiver Stoffe angepasst und das Atmosphéarisches Radionuklid-Transport-Modell
(ARTM) erstellt. U. a. wurden in ARTM Algorithmen zur Bericksichtigung der Gamma-Wolkenstrahlung sowie
der nassen Deposition entwickelt und in den bestehenden AUSTAL2000-Quellcode implementiert. Des Weite-
ren wurden Schnittstellen zu Dosisberechnungen mit externen Dosismodellen realisiert. ARTM wurde wahrend
einer Testphase unter Beteiligung vieler Anwender aus verschiedenen Institutionen erprobt. Zur Unterstitzung
der Modellanwender stand hierfur die von der GRS auflerhalb des Forschungsvorhabens entwickelte anwen-
derfreundliche graphische Benutzeroberfliche GO-ARTM zur Verfligung.

Wahrend der Programmentwicklung ergaben sich seitens der Programmentwickler sowie wahrend der Test-
phase seitens der Modellanwender Fragestellungen, Probleme und Wiinsche, die eine Erweiterung und Va-
lidierung von ARTM fur den Einsatz als Ausbreitungsmodell in der AVV, in den SBG oder in den derzeit dis-
kutierten Berechnungsgrundlagen fur SEWD (Stérmaflnahmen oder sonstige Einwirkungen Dritter) nahe le-
gen und die Zielsetzung des Forschungsvorhabens 3608S05005 umreifien.

EINZELZIELSETZUNG

Aufarbeitung des fir das Vorhaben relevanten Standes von Wissenschaft und Technik,

Bewertung und Validierung von ARTM,

@ N =2 DN

Technisch-wissenschaftliche Modellerweiterungen an ARTM unter Einbeziehung der anwenderfreundli-
chen Benutzeroberflache GO-ARTM,

4. Informations- und Erfahrungsaustausch zwischen Programmentwickler und externen Anwendern ein-
schlieflich technisch-wissenschaftlicher Unterstitzung von BMU und BfS.

3.  METHODIK
31  AUFARBEITUNG DES FUR DAS VORHABEN RELEVANTEN STANDES VON WISSEN-
SCHAFT UND TECHNIK

Der fur die Bearbeitung des Vorhabens relevante Stand von Wissenschaft und Technik wird systematisch auf-
bereitet und im Laufe des Vorhabens um die im Projekt gewonnenen Ergebnisse und Erfahrungen erganzt.
Die Aufbereitung bezieht sich u. a. auf:
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- bisherige Arbeiten des Auftragnehmers,
- wichtige Untersuchungen und Ergebnisse anderer Stellen,
- Sichtung aktueller relevanter Informationssysteme,

- Ergebnisse aktueller Beratungen in einschldgigen nationalen und internationalen Gremien (z. B. Verein
deutscher Ingenieure (VDI)).

3.2 BEWERTUNG UND VALIDIERUNG VON ARTM

Es wird untersucht, welche Anderungen im ARTM-Modellansatz vorgenommen werden missen, damit das
Programmsystem auch fur Storfallanalysen, z. B. im Rahmen der Storfallberechnungsgrundlagen, eingesetzt
werden kann. Diese Arbeiten umfassen

- die Bewertung der Eignung des ARTM-Modellansatzes im Hinblick auf die Berechnung von Storfallaus-
wirkungen und eine entsprechende Anpassung des Programmsystems,

- die Bewertung und die Validierung des diagnostischen Strdomungsmodells in ARTM zur Bertcksichtigung
des Einflusses von Gebaudestrukturen einschlie3lich Kuihlturmbauwerken unter Berticksichtigung des
jeweiligen Betriebszustandes sowie

- die Bewertung der Verwendung flachendeckender Ergebnisfelder numerischer Wettervorhersagemodelle
anstelle meteorologischer Daten nur einer Station zur meteorologischen Initialisierung von ARTM.

3.3 TECHNISCH-WISSENSCHAFTLICHE MODELLERWEITERUNGEN

Dieses Einzelziel umfasst die Prifung und - wenn mdglich - die Umsetzung von Programmerweiterungen auf
Grund von offenen Fragestellungen, Kommentaren und Anregungen, die wahrend und nach der Entwick-
lungs- und Erprobungsphase von ARTM aufgeworfen worden sind. U. a. sind hier vorgesehen:

- Einbeziehung eines externen Dosismoduls in ARTM sowie

- weitere technisch-wissenschaftliche Erweiterungen von ARTM und der anwenderfreundlichen Benutzero-
berflache GO-ARTM.

3.4 INFORMATIONS- UND ERFAHRUNGSAUSTAUSCH ZWISCHEN PROGRAMMENTWICKLER
UND EXTERNEN ANWENDERN EINSCHLIERLICH TECHNISCH-WISSENSCHAFTLICHER UN-
TERSTUTZUNG VON BMU UND BFS

Wahrend der Projektlaufzeit ist eine parallele Erprobung der Modellerweiterungen durch externe Modellan-
wender mit laufender Rickmeldung vorgesehen. Dies gewahrleistet eine effiziente L6sung von Problemen,
die bei den Erweiterungsarbeiten auftreten, sowie die Umsetzung mdglicher Vorschlage zu den geplanten Er-
weiterungen.

4. DURCHFUHRUNG

41 AUFARBEITUNG DES FUR DAS VORHABEN RELEVANTEN STANDES VON WISSEN-
SCHAFT UND TECHNIK

Im Rahmen der Aufarbeitung des fur das Vorhaben relevanten Standes von Wissenschaft und Technik hat
der Auftragnehmer an dem ,30th ITM-NATO/SPS International Technical Meeting on Air Pollution and its Ap-
plication®, vom 18. bis 22. Mai 2009 in San Francisco, California, USA, teilgenommen. Die Konferenz ist eine
der wichtigsten regelmaRig stattfindenden internationalen Veranstaltungen zum Themenkomplex ,Theorie
und Anwendung atmospharischer Ausbreitungsmodelle / Entwicklung und Verbesserung von Modellen und
Methoden zur Wettervorhersage und zu Prognosen der Luftqualitat®. Diese Veranstaltung bietet gute Gele-
genheit fur einen fachlichen Informationsaustausch zwischen Wissenschaftlern, die in den Bereichen Indus-
trie, Forschungs- und Regierungsinstitutionen arbeiten und sich mit Problemen der Uberwachung, Simulation
oder Regelung von Fragen der Luftreinhaltung befassen. In einigen Konferenzbeitragen wurde Uber den Ein-
satz von und die Erfahrungen mit Partikelmodellen zur Simulation der bei vielen Stérfallbetrachtungen rele-
vanten Kurzzeitausbreitung berichtet, sowie Uber Ansatze zur Parametrisierung stark konvektiver Turbulenz-
situationen. Aullerdem waren verschiedene Feldexperimente in stadtisch strukturiertem Gelande, die in den
USA durchgefihrt wurden, Gegenstand von Konferenzbeitragen.

Bezuglich der Erfassung des Stromungsfeldes durch Kahltirme unter Berticksichtigung des Betriebszustan-
des wird ein Konzept verfolgt, bei dem das durch den Kihlturm erzeugte Wind- und Turbulenzfeld extern vor-
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berechnet wird und an ARTM Ubergeben wird. Es werden zurzeit folgende prognostische Stromungsmodelle
hinsichtlich ihrer Eignung in Bezug auf Strdmungsmodellierung mit und ohne Kihlturmbetrieb Gberprift:

- das mikroskalige Stromungsmodell MISKAM,
- das mikroskalige Stromungsmodell FDS (Fire Dynamics Simulator) und
- das mesoskalige Stromungsmodell FOOT3DK (Flow Over Orographically Structured Terrain).

Dazu wurden die Vor- und Nachteile dieser externen Stromungsmodelle gegenubergestellt und abgewogen.
Grundlage der Abwagung war eine vertiefte Literaturauswertung zu den wesentlichen Einflissen von Gebau-
deumstrémung und Kihlturmbetrieb auf das Wind- und Turbulenzfeld sowie zu den entsprechenden Eigen-
schaften und Validierungsergebnissen der betrachteten Modelle. Trotz der ausfuhrlichen Validierung des
kommerziellen Modells MISKAM im Bereich der Mikroskala fallt es wegen der fehlenden Bertcksichtigung
von thermischem Auftrieb fiir das Projekt aus. Das frei verfigbare Modell FOOT3DK wirde eine grundsatzlich
mogliche Modifikation flur die Beriicksichtigung von Gebauden bendtigen und beim frei verfligbaren Modell
FDS mussten Anpassungen der Randbedingungen und der Ausgabe von Turbulenzfeldern erfolgen. Da zur-
zeit noch nicht absehbar ist, welcher der beiden Lésungswege sich besser umsetzen Iasst, sollen zunachst
beide soweit verfolgt werden, bis eine klare Entscheidung mdglich ist.

Weitere Arbeiten betrafen die Uberarbeitung der in ARTM verwendeten Turbulenzparametrisierung im Hin-
blick auf einen realitdtsndheren Ansatz: Die Anwendung der in der Richtlinie VDI 3783, Blatt 8, festgelegten
Turbulenzparametrisierung in ARTM hat in der Vergangenheit in einigen Fallen zu unrealistisch schmalen
Schadstofffahnen mit entsprechenden rdumlichen Verteilungen der bodennahen Konzentration sowie der tro-
cken und nass abgelagerten Stoffe gefiihrt. - Im Rahmen einer VDI-AG, die eine Anpassung der aus dem Jahr
2002 stammenden VDI-Richtlinie vornehmen soll, fanden am 04.03.2009 und am 01./02.12.2009 weitere Ar-
beitssitzungen statt. Diese Anpassung wird auf der Basis verschiedener meteorologischer Messkampagnen
(NDR-Sendemast Hamburg, SODAR-RASS-Daten vom Standort Kittsee (Osterreich) und Meteo-Daten vom
Meteorologischen Observatorium Lindenberg (MOL)) vorgenommen. Erste Auswertungsergebnisse der
Hamburger und Kittsee-Daten wurden in der VDI-AG diskutiert. Parallel zu dieser Auswertung zusammenge-
stellte alternative Ansatze zur Turbulenzparametrisierung sollen an Hand der obigen Meteo-Datensatze an-
gepasst und validiert werden. - Die in der VDI-AG zusammengestellten Ansatze zur Berlcksichtigung des Ein-
flusses kurzer Freisetzungszeiten auf die Konzentrationsverteilung sollen ebenfalls auf der Basis der Me-
teo-Datensétze iberpriift werden. - Uber die GRS-Mitarbeit in der VDI-AG ist gewéhrleistet, dass die dort er-
arbeiteten Ergebnisse direkt in ARTM umgesetzt werden. Schon jetzt ist es versuchsweise méglich, ARTM
mit einer zu breiteren Fahnen fuhrenden Turbulenzparametrisierung zu betreiben.

42 BEWERTUNG UND VALIDIERUNG VON ARTM

Auf der Grundlage einer umfangreichen Programmstrukturanalyse wurden Programm-Modifikationen vorge-
nommen und vorbereitet, mit denen kirzer als einen Tag dauernde Ausbreitungsepisoden méglich sind und
gezielt Modellergebnisse, z. B. an Beurteilungspunkten, herausgeschrieben werden kénnen. Diese Arbeiten
bilden die Grundlage fir eine Erweiterung auf Ausbreitungsrechnungen mit einem kirzer als stiindlichen Zeit-
takt fur Emissions- und Meteo-Zeitreihen. Solche Randbedingungen kénnen bei Storfallen, Unfallen sowie
SEWD von Bedeutung sein.

Im Rahmen der Bewertung und Validierung des in ARTM integrierten diagnostischen Strémungsmodells TAL-
dia zur Berucksichtigung des Einflusses von Gebaudestrukturen einschlief3lich Kihlturmbauwerken unter Be-
ricksichtigung des jeweiligen Betriebszustandes wurden parallel zu den in Abschnitt 4.1. beschriebenen Ar-
beiten fur eine typische Kihlturmkonfiguration (mit Warmeemission) aufwandige Testrechnungen mit dem
Modell FDS durchgefuhrt und mit entsprechenden TALdia-Ergebnissen verglichen. FDS-Simulationen zeigen
die Ausbildung typischer Doppelrotoren bei Kihlturmfahnen, wahrend das diagnostische Stromungsmodell
TALdia solche Effekte grundsatzlich nicht simulieren kann.

Weitere markante Unterschiede zeigen sich in der Struktur der simulierten Turbulenzfelder. Wahrend TALdia
eine Erhéhung der Turbulenz nur im Bereich des Nachlaufwirbels parametrisiert, erzeugt FDS auch im Be-
reich der Gebaudekanten durch Scherung des Stromungsfeldes bedingte Turbulenzstrukturen, wie sie auch
in Windkanalversuchen aus der CEDVAL-Bibliothek/Datenbank beobachtet wurden. Um die berechnete Tur-
bulenz mit Messungen vergleichen zu kénnen, wurden die aufgeldsten Wirbel des Stromungsfeldes nachtrag-
lich statistisch ausgewertet und mit dem parametrisierten Turbulenzanteil verknupft. Schwierig stellt sich mit
FDS allerdings die Einstellung der Grenzschichtturbulenz dar, da zwar am Einstrémrand ein Windprofil vor-
gegeben werden kann, nicht aber das zugehdrige Turbulenzprofil. Inwieweit sich dies mit Anpassungen am
Modell oder durch eine Vorlaufstrecke ahnlich einem Windkanal praktikabel beheben lasst, muss noch aus-
fahrlicher untersucht werden. Erste Tests dazu deuten auf eine deutliche Erh6hung des Rechenaufwandes
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hin. Erst mit der Losung dieses Problems lief3en sich belastbare Auswertungen und Sensitivitatsstudien
durchfiihren. Da diese Schwachstellen bei FOOT3DK nicht bestehen, soll im nachsten Schritt zunachst un-
tersucht werden, ob sich FOOT3DK mit vertretbarem Aufwand um Gebauderandbedingungen ergénzen lasst.

Zur Untersuchung der Mdglichkeiten der Verwendung flachendeckender Ergebnisfelder numerischer Wetter-
vorhersagemodelle anstelle meteorologischer Daten nur einer Station zur meteorologischen Initialisierung
von ARTM liegen die meteorologischen Daten der LITFASS-Kampagne 2003 vor, die entsprechende Ergeb-
nisfelder des Lokal-Modells (Wettervorhersagemodell des DWD) enthalten.

5. ERGEBNISSE
5.1 TECHNISCH-WISSENSCHAFTLICHE MODELLERWEITERUNGEN

Es steht eine ARTM-Versuchsversion zur Verfigung, an der laufend Analysen zur Programmstruktur vorge-
nommen und Programmanderungen getestet werden.

- Es wurde die Mdglichkeit geschaffen, optional gezielte Kontrollausgaben zu aktivieren, mit der Einzelhei-
ten des Programmablaufes untersucht werden kdnnen.

- Die ARTM-Versuchsversion kann wahlweise mit der zu sehr schmalen Fahnen fihrenden Turbulenzpara-
metrisierung der VDI-RL 3783, Blatt 8 (ARTM-Standard-Parametrisierung) oder alternativ mit einem brei-
tere Fahnen liefernden Grenzschichtmodell betrieben werden.

- Zur Optimierung der Rechenzeit von ARTM wurde ein Konzept entwickelt, nach dem ein zeitaufwandiges
ARTM-Projekt (z. B. bei komplexen Gebaudestrukturen) mit mehreren gleichzeitig rechnenden Compu-
tern bearbeitet werden kann, indem alle beteiligten Computer auf eine zentral abgelegte Stromungsfeld-
bibliothek zugreifen und Zwischenergebnisse ebenfalls zentral verwaltet werden. Hierzu wurden
vorbereitende Arbeiten hinsichtlich der Adressierung der zentralen Stromungsfeldbibliothek durchgeflhrt.

Weiter wurden technisch-wissenschaftliche Erweiterungen an ARTM und der anwenderfreundlichen Benut-
zeroberflache GO-ARTM vorgenommen / vorbereitet:

- Experimentalversion eines Nuklid-Editors, mit der die standardmafig vorgegebenen ARTM-Parameter,
z. B. die ARTM-Nuklidliste, benutzerfreundlich erweitert oder modifiziert werden kdnnen,

- kml-Export der graphischen GO-ARTM-Darstellungen von Ergebnisfeldern (ARTM und Dosismodul, s. u.)
zur Verwendung in Geobrowsern,

- Einbeziehung des externen vom BfS zu erstellenden Dosismoduls DARTM in GO-ARTM, das die vorbe-
rechneten ARTM-Felder fir nachfolgende Dosisberechnungen verwenden soll.

5.2 INFORMATIONS- UND ERFAHRUNGSAUSTAUSCH ZWISCHEN PROGRAMMENTWICKLER
UND EXTERNEN ANWENDERN EINSCHLIERLICH TECHNISCH-WISSENSCHAFTLICHER UN-
TERSTUTZUNG VON BMU UND BFS

Auf der GRS-Seite (www.grs.de) wurde ein Internet-Auftritt fir ARTM vorbereitet, mit dem Informationen Uber
ARTM abgerufen werden kdnnen sowie die aktuellen Versionen des Programmpakets ARTM und der grafi-
schen Benutzeroberflache GO-ARTM heruntergeladen werden kdnnen. Diese ARTM-Seite soll kurzfristig um
eine FAQ-Liste fur haufig gestellte Fragen und den dazugehoérigen Antworten zu ARTM sowie Rickmelde-
moglichkeiten von Modellanwendern (analog der Seite www.austal2000.de) ergénzt werden. Die ARTM-In-
ternet-Seite wurde in Absprache mit dem BfS vorbereitet und soll wahrend der Projektlaufzeit entsprechend
dem Vorhabensfortschritt gepflegt und erweitert werden. Zwischenzeitlich wurde die ARTM-Internet-Seite
freigeschaltet; sie ist abrufbar unter:

www.grs.de/content/ausbreitungsmodellierung

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Die Arbeiten zu Bewertung und Validierung von ARTM, zu Technisch-wissenschaftliche Modellerweiterungen
an ARTM unter Einbeziehung der anwenderfreundlichen Benutzeroberflaiche GO-ARTM und zum Informati-
ons- und Erfahrungsaustausch zwischen Programmentwickler und externen Anwendern einschlielich tech-
nisch-wissenschaftlicher Unterstlitzung von BMU und BfS werden wie geplant fortgeflhrt.
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Thema
Aus- und Weiterbildung von Arzten im Strahlenunfallmanagement

Subject

Education and advanced training of physicians in radiation accident management

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3607S04541 01.10.2007 31.03.2010 EUR 158.122,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Klinik und Poliklinik fir Nuklearmedizin der Universitat Wirzburg, Wurzburg

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Prof. Dr. Chr. Reiners A. Erzberger / AG-SG 2.1 Prof. Dr. Chr. Reiners

1. ZIELSETZUNG

Ziele des Forschungsvorhabens sind die Entwicklung eines Curriculums zur Aus- und Weiterbildung von Arz-
ten im praklinischen Strahlenunfallmanagement sowie die Optimierung und Weiterentwicklung des bisherigen
Konzepts auf der Grundlage der Evaluierung des Pilotkurses.

2. EINZELZIELSETZUNG

Die Einzelziele des Vorhabens beziehen sich auf die Entwicklung eines Mustercurriculums und Durchfuhrung
eines zweiten Fortbildungskurses.

3.  METHODIK

Die Konzeption des Curriculums stutzt sich auf die Recherche einschlagiger Fachliteratur sowie auf die Mit-
arbeit externer Experten und Beratung im Rahmen von Fachgesprachen. Weitere Projektarbeiten beinhalten
die Erstellung der Lehrmaterialien, die Erprobung des Curriculums in einem Pilotkurs, die Entwicklung eines
Kenntnisnachweises und Evaluierungsfragebogens, die Erarbeitung von Empfehlungen zur Verbesserung
des Curriculums basierend auf der Auswertung der Evaluierung sowie die Vorstellung und Diskussion der
Evaluierungsergebnisse in einem abschlieBenden Fachgesprach. Die drei Aufgabenschwerpunkte des Ver-
langerungsprojekts sind Erstellung eines Mustercurriculums, Planung sowie Organisation und Durchflhrung
eines Uberarbeiteten Grundkurses Anfang 2010.

4. DURCHFUHRUNG

Das Vorhaben ist nach seiner Verlangerung in nunmehr 4 Phasen gegliedert:
- Vorbereitungs- und Konzeptphase; beendet,

- Entwicklungsphase; beendet,

- Test- und Pilotphase; beendet,

- Optimierungsphase.

41 VORBEREITUNGS- UND KONZEPTPHASE

Diese Phase war gekennzeichnet durch die Analyse der nationalen und internationalen Fachliteratur, der
elektronischen Medien zum Themenbereich sowie nationaler und internationaler Kurskonzepte sowie Fortbil-
dung- und Trainingsprogramme. Basierend auf der Beschreibung unterschiedlicher Strahlenunfallszenarien
wurden mdgliche Unfallfolgen hinsichtlich der Schadigungsart und des Unfallausmales dargestellt, die arzt-
lichen Aufgaben innerhalb der praklinischen Rettungskette ermittelt und Notéarzte als Zielgruppe des Curricu-
lums identifiziert. Das praklinische Strahlenunfallmanagement fur unterschiedliche Strahlenunfallszenarien
wurde in Einsatzablauf-Flussdiagrammen zusammengefasst. In zwei Fachgesprachen wurde der Entwurf des
Curriculums Vertretern aus Ministerien und Fachbehdrden sowie Experten aus Wissenschaft und Forschung
prasentiert, deren Ergebnisse in die folgenden Projektphasen eingingen.
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42 ENTWICKLUNGSPHASE

In dieser Phase wurden die erforderlichen Lehrinhalte ermittelt, deren Umfang festgelegt und die Lernziele
identifiziert. Die Entwicklung des Lehrmaterials bertcksichtigte neben Prasentationen auch eine Demonstra-
tion der Selbstschutzausristung. Die Einzelthemen der Lernabschnitte lagen der inhaltlichen Gestaltung der
Prasentationen zu Grunde, fur die einheitliche Formatvorlagen entwickelt wurden.

4.3 TEST- UND PILOTPHASE

In der Test- und Pilotphase wurden die Dozenten ausgewahlt, der Modellstundenplan erstellt, die Rahmen-
bedingungen des Pilotkurses (Art, Form, Dauer, Zeit, Termin und Ort, Grof3e, Kosten und Zertifizierung) fest-
gelegt, der Pilotkurs organisiert, durchgefihrt und evaluiert, die Evaluierung ausgewertet und Verbesserungs-
vorschlage ausgearbeitet, die in einem abschlieBenden Fachgesprach dargestellt wurden.

44 OPTIMIERUNGSPHASE

In dieser Phase wurde der Pilotkurs organisatorisch, inhaltlich und methodisch nachbereitet und basierend
auf der Evaluierung und den Ergebnissen des Fachgesprachs weiterentwickelt. Die Aufgaben beinhalten die
Umsetzung der Verbesserungsvorschlége hinsichtlich des Kursmaterials, die Uberarbeitung der Prasentati-
onsfolien, eine bessere Abstimmung der Kursthemen, die Erganzung der theoretischen oder praktischen Aus-
bildungsinhalte und Anpassung an die Zielgruppe sowie die Erstellung eines Foliensatzes fur ein Mustercur-
riculum. Die Durchfuhrung eines Uberarbeiteten zweiten Grundkurses im Februar 2010, die Auswertung des
Lernerfolgs, die Kursevaluierung und Ausarbeitung von Verbesserungsvorschlagen sind weitere Aufgaben.
SchlieRlich soll das Konzept flr einen Aufbaukurs mit Leitenden Notarzten erstellt werden.

5. ERGEBNISSE
5.1 VORBEREITUNGS-, KONZEPT- UND ENTWICKLUNGSPHASE

Die Ergebnisse der Vorbereitungs- und Konzeptphase bildeten die Grundlage fir die Entwicklung des Curri-
culums und wurden in zwei Fachgesprachen prasentiert. Die Struktur des Curriculums wurde in Lernabschnit-
te bzw. zu vermittelnde Kenntnisse, Lernziele und Einzelthemen gegliedert. In den 8 Lernabschnitten sollen
Kenntnisse im Bereich der Strahlenphysik, Strahlenbiologie, Strahlenunfallszenarien und Strahlenschaden,
Einsatz- und Fuhrungslehre, des Notfall- und Katastrophenschutzes, des speziellen Strahlenunfallmanage-
ment sowie Selbstschutzes gelehrt werden. Als Lernziele des Curriculums wurden das Erkennen von Strah-
lenunfallen, das Vermitteln der Grundlagen des praklinischen Strahlenunfallmanagements und die Etablie-
rung von Handlungsalgorithmen fir verschiedene Unfallszenarien definiert.

5.2 TEST- UND PILOTPHASE

Der Pilotkurs fand am 27.06.2009 in der Staatlichen Feuerwehrschule Wirzburg statt. Mit 16 Teilnehmern
wurde die angestrebte KursgroRe erreicht. Die Bayerische Landesarztekammer zertifizierte den Pilotkurs mit
8 CME-Punkten. Der eintdgige Grundkurs bestand aus 8 Unterrichtseinheiten von je 45 Minuten und umfasste
Prasentationen, eine Demonstration sowie einen schriftlichen Test mit 20 Multiple Choice Fragen. Ein Evalu-
ierungsfragebogen erfasste die Bewertung des Pilotkurses durch die Teilnehmer. Im Kenntnisnachweis zeig-
ten die Teilnehmer ein sehr gutes bis gutes Wissen in allen Themenbereichen. Durchschnittlich beantworteten
die Teilnehmer 15,5 der 20 Fragen (77%) richtig. Im Mittel wurden die Fragen von 12,5 der 16 Teilnehmer
(78%) richtig beantwortet, wobei die Zahl der Teilnehmer mit richtigen Antworten zwischen 8,6 (54%) und 14,7
(92%) schwankte, je nach Thema bzw. Dozent.

Der Pilotkurs und das Curriculum wurden in der Evaluierung durch die Teilnehmer mittels eines Fragebogens
bestatigt; es wurden nur relativ wenige Veranderungen gewiinscht. Bezuglich der organisatorischen Aspekte
ergab sich eine breite Zustimmung hinsichtlich des Kurstermins, des Veranstaltungsortes und der Kursdauer
von einem Tag. Die Struktur und das Tempo des Kurses wurden Uberwiegend positiv bewertet. Die relative
Unzufriedenheit mit der ungenligenden Zeit fur Diskussionen und Fragen resultiert vornehmlich aus der Tat-
sache, dass im Pilotkurs eine grolRe Bandbreite von Themen in einem engen zeitlichen Rahmen prasentiert
wurde. Die Kursinhalte wurden uneinheitlich bewertet. Zwar Uberwog auch hier die gute Beurteilung der an-
gebotenen Themenmischung, allerdings wurde die Wichtigkeit einzelner Themen in Frage gestellt und der
Umfang des dargebotenen Stoffes kritisiert. Die Praxisbezogenheit wurde als angemessen angesehen; einige
Teilnehmer wiinschten sich dennoch mehr praktische Beispiele. Die Methodik wurde mehrheitlich positiv be-
urteilt. Der Schwierigkeitsgrad des Kurses, die verstandliche Darstellung der Themen und die Struktur der
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Prasentationen wurden als gut erachtet; eine bessere Gestaltung der Folien wurde gewinscht. Als sehr sinn-
volle Erganzung des Frontalunterrichts wurde die Demonstration angesehen. Die den Kurs begleitenden Un-
terlagen mit den vermittelten Inhalten wurden sehr positiv bewertet. Besonders hervorzuheben ist, dass die
Teilnehmer dem Thema Strahlenunfallmanagement eine hohe Relevanz zusprachen und bereits vor Kursbe-
ginn ein hohes Interesse an diesem Thema hatten. Neben dem Interesse wurden der giinstige Termin, die
Kostenfreiheit und die Fortbildungspunkte als weitere Motive flr den Besuch des Kurses genannt. Das Inter-
esse an einem Aufbaukurs wurde als sehr gro3 angegeben. Die Selbsteinschatzung des Lernerfolgs war
hoch. Uberwiegend sehr gut bis gut fiel die Bewertung der Dozenten aus. In der Gesamtbeurteilung nach dem
Notensystem gaben die Teilnehmer dem Pilotkurs eine sehr gute bis gute Note.

Zum Abschluss dieser Phase wurden die Ergebnisse der Evaluierung in einem Fachgesprach prasentiert. Die
Empfehlungen aus dem Fachgesprach dienten als Grundlage fur die Erarbeitung von Empfehlungen zur Ver-
besserung und Weiterentwicklung des Curriculums.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Das optimierte Gesamtkonzept wird in einem zweiten Fortbildungskurs im Februar 2010 umgesetzt und die

organisatorische, inhaltliche und methodische Weiterentwicklung des Grundkurses erneut evaluiert. Weitere
Arbeitsschwerpunkte werden die Etablierung des Curriculums als Musterkurs fur eine verpflichtende Fortbil-
dung und die Konzeption eines Aufbaukurses sein, der sich an Leitende Notérzte als Zielgruppe richten wird.
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Thema

Quelltermprognosen als Eingabedaten fir das Entscheidungshilfesystem RODOS bei Ereignissen
im Nichtleistungsbetrieb

Subject

Source term predictions used as input data for the real-time online decision support system
RODOS in case of an event in a nuclear power plant during shutdown periods

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608S04568 01.02.2008 30.09.2010 EUR 150.535,-

Forschungs- / Auftragnehmer
TUV SUD Industrie Service GmbH, Minchen

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. C. Schauer N. Zander / SW 2.2 Dr. C. Schauer

1. ZIELSETZUNG

Mit dem Entscheidungshilfesystem RODOS fur den externen Notfallschutz nach kerntechnischen Unfallen
kdénnen die zu erwartende Ausbreitung von im Ereignisfall freigesetzten radioaktiven Stoffen in der Umwelt,
die Kontamination von Luft, Boden, Pflanzen und Nahrungsmitteln sowie die daraus resultierende Strahlen-
exposition fiir die Bevdlkerung abgeschatzt werden. RODOS verfugt hierfur Uber eine Quelltermbibliothek, de-
ren Eingabedaten sich bezuglich der im Ereignisfall anzunehmenden Freisetzungskategorien bislang aus-
schlieBlich auf Leistungsbetriebszustande von Kernkraftwerken beziehen. Ziel dieses Vorhabens ist es daher,
Vorschlage zur Erganzung der Quellterm-Eingabedaten in RODOS hinsichtlich der fir die Umgebung von
Kernkraftwerken radiologisch relevanten Nichtleistungsbetrieb-Ereignisverlaufe zu erarbeiten.

2. EINZELZIELSETZUNG
21 ERMITTLUNG DER UNFALLABLAUFSZENARIEN

Aufbauend auf den Ergebnissen einer probabilistischen Sicherheitsanalyse (PSA) der Stufe 1 fur den Nicht-
leistungsbetrieb sollen beispielhaft fir ein Kernkraftwerk mit Siedewasserreaktor (SWR) und ein Kernkraft-
werk mit Druckwasserreaktor (DWR) die Unfallablaufe ermittelt werden, die zu einem Anlagenzustand flhren
kdénnen, bei dem es zu einer relevanten Freisetzung von radioaktiven Stoffen in die Umgebung kommt.

2.2 ZUSAMMENSTELLUNG DER BEI DER LAGEBEWERTUNG IN EINEM RADIOLOGISCH RELE-
VANTEN EREIGNISFALL ZU BERUCKSICHTIGENDEN FREISETZUNGSKATEGORIEN

Ziel ist die Abschatzung der Menge, der entsprechenden Radionuklidzusammensetzung, der Freisetzungs-
wege und des zeitlichen Verlaufs der bei einem schweren Storfall in die Umgebung freigesetzten radioaktiven
Stoffe.

2.3 BEWERTUNG RADIOLOGISCHER KONSEQUENZEN VON EREIGNISVERLAUFEN IM NICHT-
LEISTUNGSBETRIEB

Es soll die Relevanz der unter 2.2 abgeschatzten Radionuklidfreisetzungen fur die Strahlenexposition der Be-
volkerung in der Umgebung bewertet werden.

24 VERGLEICHENDE ANALYSE ZU RADIOLOGISCHEN KONSEQUENZEN BEI EREIGNISVER-
LAUFEN IM LEISTUNGS- UND NICHTLEISTUNGSBETRIEB

Die radiologischen Konsequenzen von schweren Storfallen im Nichtleistungsbetrieb und Leistungsbetrieb
werden miteinander verglichen.
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2.5 EMPFEHLUNGEN ZUR AUFNAHME VON QUELLTERMPROGNOSEN FUR EREIGNISSE IM
NICHTLEISTUNGSBETRIEB IN DIE RODOS-QUELLTERMDATENBANK

Als Ergebnis der unter 2.2 und 2.4 durchgefuhrten Analysen und Arbeiten werden zur Aufnahme in die RO-

DOS-Quelltermdatenbank sowohl fir eine DWR (Druckwasserreaktor)-Anlage als auch fir eine SWR (Siede-
wasserreaktor)-Anlage jeweils Quellterme fir radiologisch relevante Freisetzungskategorien vorgeschlagen,

die bei der Lagebewertung bei Ereignissen im Nichtleistungsbetrieb zu berlcksichtigen sind.

3.  METHODIK

Die Ermittlung der Unfallablaufszenarien erfolgt auf der Grundlage der Ergebnisse vorliegender probabilisti-
scher Sicherheitsanalysen der Stufe 1 fur den Nichtleistungsbetrieb und unter Beriicksichtigung von Untersu-
chungen zum Ablauf schwerer Storfalle beim Nichtleistungsbetrieb. Bei der Quelltermermittiung werden die
Ergebnisse vorliegender nationaler und internationaler Untersuchungen zu Freisetzungsanteilen und dem
zeitlichen Verlauf der Freisetzung einbezogen. Die Ermittlung der radiologischen Konsequenzen erfolgt in An-
lehnung an die Modelle und Parameter der Storfallberechnungsgrundlagen. Die hierfur erforderlichen Aus-
breitungsrechnungen erfolgen nach dem deterministischen Verfahren der Stérfallberechnungsgrundlagen.

4. DURCHFUHRUNG
41 ERMITTLUNG DER UNFALLABLAUFSZENARIEN

Aufbauend auf den Ergebnissen einer PSA der Stufe 1 fir den Nichtleistungsbetrieb werden fir reprasenta-
tive Kernschadenszusténde unter Bertcksichtigung der Ergebnisse vorliegender Untersuchungen zum Ablauf
schwerer Storfalle beim Nichtleistungsbetrieb Unfallablaufanalysen durchgefihrt und entsprechende verein-
fachte Unfallablaufbdume erstellt. In diese Analysen werden sowohl Ereignisverlaufe bei geschlossenem als
auch bei gedffnetem Reaktordruckbehalter mit einbezogen.

4.2 ZUSAMMENSTELLUNG DER BEIDER LAGEBEWERTUNG IN EINEM RADIOLOGISCH RELE-
VANTEN EREIGNISFALL ZU BERUCKSICHTIGENDEN FREISETZUNGSKATEGORIEN

Anhand der unter 4.1 erstellten Unfallablaufbdume werden typische Freisetzungskategorien festgelegt, die
die relevanten Freisetzungspfade abdecken. Fir diese Freisetzungskategorien werden die zugehérigen
Quellterme abgeschatzt. Mindestens berucksichtigt werden dabei wegen ihrer radiologischen Relevanz die
Elemente Krypton, Xenon, Jod und Casium. Ggf. werden weitere radiologisch relevante Elementgruppen hin-
Zu gezogen.

4.3 BEWERTUNG RADIOLOGISCHER KONSEQUENZEN VON EREIGNISVERLAUFEN IM NICHT-
LEISTUNGSBETRIEB

Die aus den abgeschatzten Quelltermen resultierende Strahlenexposition wird in Anlehnung an die Modelle
und Parameter der Storfallberechnungsgrundlagen berechnet. Zusatzlich wird fiir die radiologisch unguns-
tigsten Félle die Dosis mit dem Programmsystem ARTM (Atmosphérisches Radionuklid-Transport-Modell) er-
mittelt.

44 VERGLEICHENDE ANALYSE ZU RADIOLOGISCHEN KONSEQUENZEN BEI EREIGNISVER-
LAUFEN IM LEISTUNGS- UND NICHTLEISTUNGSBETRIEB

Hierflr werden fur Ereignisse im Nichtleistungsbetrieb die unter 4.3 ermittelten radiologischen Konsequenzen
zu Grunde gelegt. Fur den Leistungsbetrieb werden die radiologisch dominanten Ereignisse aus vorliegenden
probabilistischen Sicherheitsanalysen der Stufe 2 herangezogen.

5. ERGEBNISSE

Im Berichtszeitraum wurden fir den Nichtleistungsbetrieb einer DWR-Anlage die beiden Auslésenden Ereig-
nisse ,Ausfall der Nachwarmeabfuhr durch Betriebsversagen® und ,Ausfall der Nachwarmeabfuhr durch Fehl-
anregung der Notkuhlkriterien ausgewahlt, jeweils der Ereignisablauf vom auslésenden Ereignis bis zum Ge-
fahrdungszustand (PSA Stufe 1) sowie der weitere Unfallablauf bis zu einer Freisetzung (PSA Stufe 2) unter-
sucht und die Freisetzungspfade und die friihesten Freisetzungszeitpunkte ermittelt. Fir die Unfallablaufe der
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beiden o. g. auslésenden Ereignisse bei der DWR-Anlage sowie fur die vor dem Berichtszeitraum ausgewahl-
ten ausldsenden Ereignisse bei einer SWR-Anlage erfolgte eine Zusammenstellung von Freisetzungskatego-
rien, die bei der Lagebewertung in einem radiologisch relevanten Ereignisfall herangezogen werden kdnnen.
In den Freisetzungskategorien erfolgte die Ermittlung der Quellterme anhand der ermittelten Freisetzungs-
gruppen. Auf der Grundlage dieser Quellterme wurden fir die SWR-Anlage die radiologischen Auswirkungen
auf die Bevdlkerung in der Umgebung im Nichtleistungsbetrieb (NLB) ermittelt und mit den radiologischen
Auswirkungen im Leistungsbetrieb (LB) verglichen. Insgesamt zeigten sich bei den Freisetzungsgruppen, die
zu einer Kernschmelze flhren, nur relativ geringe Unterschiede (max. ca. 30%) zwischen der Strahlenexpo-
sition im LB und NLB auf Grund der die Dosis dominierenden langlebigen Aktiniden, deren Aktivitat im l&ange-
ren Abklingzeitraum des NLB durch den radioaktiven Zerfall nur geringfiigig reduziert wird. Bei den Freiset-
zungsgruppen ohne Kernschmelze sind die Unterschiede etwas grof3er (bis zu ca. 60%), da auch klrzerlebige
Nuklide wie 1-131 wesentlich zur Dosis beitragen.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Analog zur Vorgehensweise fur die SWR-Anlage werden fiur die DWR-Anlage die radiologischen Auswirkun-
gen auf die Bevdlkerung in der Umgebung im NLB ermittelt und mit den radiologischen Auswirkungen im LB
verglichen. AnschlieRend werden aufbauend auf den bisherigen Ergebnissen sowohl fir die DWR-Anlage als
auch fur die SWR-Anlage jeweils Quellterme fur radiologisch relevante Freisetzungskategorien zur Aufnahme
in die RODOS-Quelltermdatenbank vorgeschlagen.
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Thema

Bewertung der radiologischen Relevanz der sich am Standort eines KKW befindenden Inventare
(auRer Kerninventar) als Input fir das Entscheidungshilfesystem RODOS

Subject

Evaluation of the radiological relevance of inventories on NPP-Sites without core-inventory as
input data for the realtime online decision support system RODOS

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608S06006 01.08.2008 31.01.2010 EUR 95.426,-

Forschungs- / Auftragnehmer
TUV NORD SysTec GmbH & Co. KG, Hamburg

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Chr. Loffler N. Zander / SW 2.2 Chr. Loffler, N. Zander

1. ZIELSETZUNG

Das Entscheidungshilfesystem RODOS soll den zustandigen Behorden helfen, bei einem Unfall in einer kern-
technischen Anlage eine mogliche Geféahrdung in der Umgebung zu bewerten und die entsprechenden Mal3-
nahmen zum Schutz der Bevdlkerung zu ergreifen. Dabei spielt die frihzeitige Bereitstellung von mdglichst
zuverlassigen Eingabedaten eine wesentliche Rolle. Die bisher in der Quelltermbibliothek des Entscheidungs-
hilfesystems RODOS hinterlegten Eingabedaten bezlglich der anzunehmenden Freisetzungskategorien im
Ereignisfall beziehen sich ausschlieBlich auf Leistungsbetriebszustdnde von Kernkraftwerken und das vor-
handene Kerninventar. Unfallablaufe mit Freisetzung sonstiger, sich am Standort eines Kernkraftwerkes be-
findenden Aktivitatsinventare, werden gegenwartig nicht berticksichtigt, da entsprechende Abschatzungen fur
RODOS bisher nicht vorliegen.

2. EINZELZIELSETZUNG

Im Ergebnis des Vorhabens sollen konkrete Empfehlungen zur ggf. erforderlichen Erganzung der im Entschei-
dungshilfesystem RODOS hinterlegten Inventar- und Quelltermdaten fur radiologisch relevante Ereignisver-
laufe ohne Kerninventarfreisetzung erarbeitet werden.

21 ERMITTLUNG DER AKTIVITATSINVENTARE AURERHALB DES REAKTORKERNS UND DE-
REN FREISETZUNGSPOTENTIALE
Im Rahmen des Vorhabens sollen sonstige Aktivitatsinventare (auferhalb des Reaktorkerns) am Standort ei-

ner DWR (Druckwasserreaktor)- und einer SWR (Siedewasserreaktor)-Referenzanlage im Hinblick auf die
Aktivitatshohe, Nuklidzusammensetzung und Freisetzungspotenziale zusammengestellt werden.

2.2 RELEVANZDER ABGE§CHATZTEN RADIONUKLIDFREISETZUNGEN FUR DIE STRAHLEN-
EXPOSITION DER BEVOLKERUNG

Weiterhin ist auf der Grundlage der Untersuchungsergebnisse die Relevanz der abgeschatzten Radionuklid-

freisetzungen fir die Strahlenexposition der Bevdlkerung in der Umgebung von Referenzanlagen mittels ge-

eigneter Analysen zu bewerten. Dabei ist eine vergleichende Analyse der radiologischen Konsequenzen bei

Ereignissen mit Kerninventarfreisetzung und mit Freisetzungen sonstiger radioaktiver Inventare vorzunehmen

und zu diskutieren.

3.  METHODIK

31 ZUSAMMENSTELLUNG SONSTIGER AKTIVITATSINVENTARE (AURER KERNINVENTAR)
AN DEN STANDORTEN EINER DWR- UND EINER SWR-REFERENZANLAGE

Aus der Begutachtungs- und Uberwachungstatigkeit liegen umfangreiche Daten und Informationen vor, aus
denen die Aktivitatsinventare von Systemen und Komponenten ermittelt werden kénnen.
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Weiterhin liegen tber radioaktive Abféalle aus Kernkraftwerken, ihre Nuklidvektoren, Inventare, Art der Be-
handlung und Verpackung umfangreiche Datensétze vor. Diese stammen zum einen aus im Hinblick auf die
Endlagerung erhobenen Daten, zum anderen aus der Begutachtung von verschiedenen Zwischenlagern, in
denen Betriebsabfalle aus Kernkraftwerken aufbewahrt werden oder werden sollen.

3.2 ANALYSE VON FREISETZUNGSPOTENTIALEN UND RADIOLOGISCHER RELEVANZ BEI El-
NER FREISETZUNG SONSTIGER AKTIVITATSINVENTARE IN BEIDEN REFERENZANLAGEN

Fur verpackte Abfalle werden die in der Literatur und in Genehmigungsverfahren angegebenen Freisetzungs-
anteile herangezogen und in Abhangigkeit von der Behalterart und der Art der Einwirkung (mechanisch, ther-
misch, Kombination aus beidem) zur Bestimmung der Quellterme herangezogen.

Zum Freisetzungsverhalten bei massiven mechanischen und / oder thermischen Einwirkungen auf Systeme
und Komponenten sind keine weiteren einschlagigen Untersuchungen mit experimentellem Hintergrund be-
kannt. Es wurden daher konservative Annahmen flr einzelne Parameter vorgenommen und abdeckende
Freisetzungsanteile angesetzt, um die radiologischen Auswirkungen abschatzen zu kénnen.

3.3 VERGLEICHENDE ANALYSE ZU RADIOLOGISCHEN KONSEQUENZEN BEI EREIGNISVER-
LAUFEN MIT KERNINVENTARFREISETZUNG UND MIT FREISETZUNG SONSTIGER AKTIVI-
TATSINVENTARE

Mit den ermittelten Quelltermen werden Dosisberechnungen mit dem Programm SAFER 2, das den Leitfaden
fur den Fachberater Katastrophenschutz umsetzt, durchgefuhrt. Es wird ein Spektrum mdoglicher Wetterlagen
herangezogen. Zur Entscheidung uber die Notwendigkeiten von KatastrophenschutzmaRnahmen werden die
berechneten Dosiswerte mit den Eingreifrichtwerten der Rahmenempfehlungen fiir den Katastrophenschutz
in der Umgebung kerntechnischer Anlagen verglichen.

Um die Auswirkungen von Quelltermen, die kein Kerninventar beinhalten, mit Ereignissen zu vergleichen, bei
denen Kerninventar freigesetzt wird, wurden Berechnungen mit Freisetzungskategorien der Deutschen Risi-
kostudie, Phase B, durchgefiihrt.

4. DURCHFUHRUNG

41 ZUSAMMENSTELLUNG SONSTIGER AKTIVITATSINVENTARE (AUBER KERNINVENTAR)
AN DEN STANDORTEN EINER DWR- UND EINER SWR-REFERENZANLAGE

Fur die Bestimmung der Aktivitatsinventare im Brennelementlagerbecken sowie in Systemen und Komponen-
ten wurden die zur Verfugung stehenden Daten von drei Druckwasseranlagen (DWR) und zwei Siedewasser-
anlagen (SWR) ausgewertet. Aus der Bandbreite der Ergebnisse wurden Daten fir eine DWR- und eine
SWR-Referenzanlage abgeleitet.

Die Menge und die Aktivitdtskonzentration von in deutschen Kernkraftwerken anfallenden radioaktiven Abfal-
len wurden einschlagigen Veroffentlichungen entnommen. Anhand von Daten aus Genehmigungsverfahren
wurden diese Abfalle Lagerbehaltern zugeordnet und die Aktivitadtsinventare nuklidspezifisch dargestellit.

4.2 ANALYSE VON FREISETZUNGSPOTENTIALEN UND RADIOLOGISCHER RELEVANZ BEI EI-
NER FREISETZUNG SONSTIGER AKTIVITATSINVENTARE IN BEIDEN REFERENZANLAGEN

Fur die Abfélle wurden die Quellterme fir 3 verschiedene Behaltergruppen und bis zu 6 Abfallgruppen und
zwei Szenarien (mechanische sowie gleichzeitige mechanische und thermische Einwirkung) ermittelt.

Fur die Freisetzungen aus abgebrannten Brennelementen im Brennelementlagerbecken wurden zwei Szena-
rien mit erheblichen Zerstérungen betrachtet.

Fir Systeme und Komponenten wurde von einer Zerstérung des Gebaudes und einer unmittelbaren Freiset-
zung in die Umgebung ausgegangen. Da fiir ein solches Szenario keine Untersuchungen Uber Freisetzungs-
anteile vorliegen, wurde konservativ eine Freisetzung des gesamten Aktivitatsinventars des Systems oder der
Komponente angesetzt.
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4.3 VERGLEICHENDE ANALYSE ZU RADIOLOGISCHEN KONSEQUENZEN BEI EREIGNISVER-
LAUFEN MIT KERNINVENTARFREISETZUNG UND MIT FREISETZUNG SONSTIGER AKTIVI-
TATSINVENTARE

Zum Vergleich wurden zwei Ereignisse bei einem Kernschmelzunfall ausgewahlt, die hohe und niedrige Men-
gen an Nuklidfreisetzungen beinhalten. Mit dem Programm SAFER 2 wurden die potenziellen Strahlenexpo-
sitionen berechnet. Diese Dosiswerte wurden mit dem Quellterm ,Freisetzung aus dem Brennelementlager-
becken® verglichen.

5. ERGEBNISSE

51 ZUSAMMENSTELLUNG SONSTIGER AKTIVITATSINVENTARE (AURER KERNINVENTAR)
AN DEN STANDORTEN EINER DWR- UND EINER SWR-REFERENZANLAGE

Es wurden mittlere nuklidspezifische Aktivitatsinventare im BE (Brennelemente)-Lagerbecken, in den Misch-
bettfiltern, den Harzsammelbehaltern, der Abwasserbehandlungsanlage, der Abgasanlage sowie dem Volu-
menausgleichsbehalter (nur DWR) fur eine DWR- und eine SWR-Referenzanlage zusammengestellt. Daten
von Luftfiltern konnten nicht ermittelt werden, die radiologische Relevanz ist jedoch gering.

Unabhangig vom Reaktortyp wurden fiir die Gebindetypen Stahlblechcontainer / 20°-Container, Betonbehal-
ter / Betoncontainer und Gussbehalter Typ Il und jeweils die Abfallarten feste Reststoffe, Verdampferkonzen-
trate, lonenaustauscherharze und Filterschlamme die Aktivitdtsinventare je Gebinde angegeben. Es wurde
unterschieden zwischen Aktivitédtsinventar im bestimmungsgemafien Betrieb und im Storfall.

5.2 ANALYSE VON FREISETZUNGSPOTENTIALEN UND RADIOLOGISCHER RELEVANZ BEI El-
NER FREISETZUNG SONSTIGER AKTIVITATSINVENTARE IN BEIDEN REFERENZANLAGEN

Auf Grund nicht bekannter Freisetzungsanteile bei einem schweren Stdrfall wurden konservative Annahmen
fir die Quelltermermittlung getroffen. Zu Uberschreitungen der Eingreifrichtwerte fiir Katastrophenschutz-
mafBnahmen fuhrten Freisetzungen aus folgenden Bereichen: BE-Lagerbecken, sonstige Abfélle (alle Abfall-
behalter aus einem Zehnjahreszeitraum wurden zerstort), SWR-Reaktorgebdude und DWR-Hilfsanlagenge-
baude (es wurden jeweils alle untersuchten Systeme und Komponenten gleichzeitig zerstort), Mischbettfilter
der KuhImittelreinigung, Harzsammelbehalter und fur Abfalle in einem Stahlblechcontainer / 20°-Container.
Fiir alle weiteren Systeme, Komponenten und Abfélle ergaben sich keine Uberschreitungen der Eingreifricht-
werte.

5.3 VERGLEICHENDE ANALYSE ZU RADIOLOGISCHEN KONSEQUENZEN BEI EREIGNISVER-
LAUFEN MIT KERNINVENTARFREISETZUNG UND MIT FREISETZUNG SONSTIGER AKTIVI-
TATSINVENTARE

Zusammenfassend zeigt der Vergleich, dass der héchste ermittelte Quellterm ,BE-Lagerbecken® unter un-
gunstigen Umsténden zu Dosiswerten fihren kann, die im unteren Bereich der Quellterme der Deutschen Ri-
sikostudie, Phase B, liegen.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Die in einem radiologisch relevanten Ereignisfall zu berlcksichtigenden Freisetzungen sonstiger Aktivitatsin-
ventare und Vorschlage zu ihrer Aufnahme in die RODOS-Datenbank sollen zusammengestellt werden.
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Thema

Erstellung eines Handbuches zum behdrdlichen Krisenmanagement bei einem Ereignis in einer
kerntechnischen Anlage - elektronische Datengenerierung und Ubertragung im Rahmen der
ECURIE- und EMERCON-Meldeverpflichtungen

Subject

Development of a manual for the authorities emergency management in the case of an accident
at a nuclear installation

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608S06007 23.06.2008 30.04.2010 EUR 128.520,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Bircomp GmbH, Dottikon (Schweiz)

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
R. Bendzko N. Zander / SW 2.2 N. Zander

1. ZIELSETZUNG

Das Ziel des Projektes ist die Entwicklung eines elektronischen Meldeverfahrens auf der Grundlage geltender
behoérdlicher Melderegelungen flr einen radiologisch bedeutsamen Ereignisfall in einer kerntechnischen An-
lage. Dieses elektronische Meldeverfahren soll den vereinbarten Informationsaustausch zwischen den zu-
sténdigen Behdrden auf der nationalen Ebene unterstitzen und zur effizienteren Erfiillung der internationalen
Meldeverpflichtungen der Bundesrepublik Deutschland beitragen.

2. EINZELZIELSETZUNG

Im Rahmen des Vorhabens wird eine Software entwickelt, um die im Ereignisfall von vielen Stellen benétigten
Informationen computergestitzt zeitnah zu erfassen und weiterzuleiten. Die Weitergabe der fur die behordli-
che Lagebewertung innerhalb des Landes erforderlichen Informationen und der international bereitzustellen-
den Daten kann hierdurch wesentlich unterstutzt werden. Unter Verwendung dieses Verfahrens kann aulRer-
dem die Lagebewertung mit Hilfe der in den Lageberichten des Betreibers bereits generierten Dateien mit
Quelltermprognosen fur das Entscheidungssystem RODOS (realtime online decision support system) be-
schleunigt werden.

3.  METHODIK

Um das Ziel eines effizienten elektronischen Meldeverfahrens zu erreichen, sind im BMU (Bundesministerium
fur Umwelt, Naturschutz und Reaktorsicherheit) / BfS (Bundesamt fur Strahlenschutz)-Vorhaben folgende An-
forderungen vorgesehen: die Generierung elektronischer Meldeinhalte ist im Ereignisfall bereits beim Betrei-
ber zu veranlassen, die Ubertragung dieser Meldungen ist (iber die KFU (Kernreaktorferniiberwachungssys-
tem)-Verbindung an die zustandige Landesbehérde zu erméglichen und geeignete Lésungen fiir die Ubertra-
gung elektronischer Lageberichte der Landesbehérde an BMU / BfS sowie zur automatischen Generierung
internationaler Meldungen an |IAEA (International Atomic Energy Agency) / EU sind zu erarbeiten, wobei die
generierten Daten nach der Prifung vom BMU unmittelbar weitergeleitet werden kénnen (s. Abbildung 1).
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Dafinierte Schnittstellen erméglichen elektronische Meldehelte

=
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Obere Katastrophen-
schutzbehbrde

Aufsichts- und
Genehmigungsbehorda

Abbildung 1:
Schematische Darstellung des elektronischen Meldeweges

4. DURCHFUHRUNG

Das Projekt wird in den folgenden Arbeitspaketen realisiert:
- Analyse der bestehenden Meldeverfahren;

- Entwicklung standardisierter elektronischer Formulare und Informationsblécke;

Realisierung dieser Formulare und Informationsblécke in einer Softwareldsung;

Test der Arbeitsergebnisse im Rahmen einer Kommunikationstibung;
- Beschreibung des standardisierten elektronischen Meldeverfahrens in einem Handbuch.

Der Auftragnehmer hat ausgehend von den Ergebnissen der ersten beiden Arbeitspakete ein computerge-
stutztes Meldeverfahren entwickelt.

Die erforderlichen Schnittstellen fur die Datentbermittlung wurden unter Berilcksichtigung der Informations-
systeme der einzelnen Meldeknoten der Informationskette entwickelt.

5. ERGEBNISSE

Die elektronische Erzeugung und Ubermittlung von Daten im Falle eines schweren Stérfalls in einer kerntech-
nischen Einrichtung ist méglich und sinnvoll. Die beim Betreiber vorhandenen und in einem Ereignis fur die
zustandigen Behdrden erforderlichen Informationen kdnnen umfassend erzeugt und schnell Ubermittelt wer-
den, z. B. unter Nutzung des KFU-Netzwerks.

Andererseits kdnnen Informationen zum Status von Katastrophenschutz- und BevdlkerungshilfemaRnahmen
durch die Katastrophenschutzbehérde an die flr die radiologische Fachberatung zustéandige Behdrde Gber-
mittelt werden. An dieser Stelle werden die Informationen von der zustandigen Landesbehdrde an die Bun-
desbehdrden weiter geleitet. Die Einfihrung des elektronischen Berichtsverfahrens erfordert entsprechende
Anpassung des KFU-Systems.

Das entwickelte Meldeverfahren wurde im Rahmen von Kommunikationsiibungen getestet. Um die Funkti-

onsfahigkeit des entwickelten Meldeverfahrens zu Uberprifen, wurden entsprechende Tests unter Beteiligung
einer Referenzanlage, der zustandigen Landesbehérde, der BfS-RODOS-Zentrale und des BMU vorbereitet
und durchgefuhrt. Die vom Betreiber an einem PC ausgeflllten Lageberichte sowie zum Anlagenzustand als
auch zur radiologischen Lage wurden (iber die bestehende KFU-Verbindung an die zustandige Landesbehér-
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de versandt. Nach der entsprechenden Prifung und Ergénzung wurden diese Berichte als Dateien an den
BfS-Ubergaberechner weiter geleitet. Unter Verwendung von auf der Basis der Betreiberangaben zum Quell-
term erzeugten xml-Dateien konnten RODOS-Rechnungen durchgefiuhrt werden. Die automatisch ausgefill-
ten ECURIE (European Community Urgent Radiological Information Exchange)- und EMERCON (Emergency
Convention)-Meldeberichte konnten dem BMU zwecks Priifung und ggf. erforderlicher Bearbeitung zur Ver-
fagung gestellt werden.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

In einem Nachfolgevorhaben soll das bereits entwickelte elektronische Meldeverfahren an den aktuellen

Stand der internationalen Anforderungen unter Verwendung des IRIX (ein Computersystem, das auch fir Da-
tentransfer geeignet ist)-Formates angepasst werden. Weiterhin soll ein Tool zur Plausibilitatsprifung der an
die Informationssysteme ECURIE und EMERCON zu tbertragenden Daten entwickelt und realisiert werden.

Die aktualisierte Version des elektronischen Meldeverfahrens soll im Rahmen von Notfallibungen inklusive
Ubertragung der erforderlichen Daten an EU und IAEA getestet werden.
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Thema

Entwicklung eines Raumtemperatur-Halbleiterdetektors auf Cadmium-Zink-Tellurid (CZT)-Basis
fur den Einsatz im ODL-Messnetz des BfS

Subject

Development of room temperature semiconductor detectors based on Cadmium-Zink-Tellurid
(CZT) for the German gamma dose rate network

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608S06008 01.08.2008 31.08.2010 EUR 226.200,-

Forschungs- / Auftragnehmer
X-ray Imaging Europe GmbH, Freiburg

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. A. Fauler Dr. U. Stéhlker / SW 2.4 Dr. M. Fiederle

1. ZIELSETZUNG

Im Rahmen des Vorhabens St.Sch. 3608S06008 ,Entwicklung eines Raumtemperatur-Halbleiterdetektors auf
Cadmium-Zink-Tellurid (CZT)-Basis fur den Einsatz im ODL(Ortsdosisleistung)-Messnetz des BfS* wurden di-
verse Arbeiten zur Uberpriifung des Konzepts von segmentierten Detektoren und die Integration mit einem
Gamma Multi-Channel-Analyzer GMCA fur den Einsatz im ODL-Netzwerk des Bundesamts fir Strahlen-
schutz durchgefihrt.

Konventionelle Halbleiter-Detektorsysteme bestehen aus einem monolithischen Halbleiterstlick, dessen Vo-
lumen die Detektoreffizienz bestimmt. Fur die Herstellung solcher Detektoren wird Material aus der Kristall-
zlichtung auf einkristalline Bereiche hin untersucht. Diese Bereiche werden anschlieRend heraus prapariert
und zu einem Detektor weiterverarbeitet. Dieser aufwendige Prozess bestimmt derzeit den Preis eines grof3-
volumigen Cadmium-Zink-Tellurid-Halbleiterdetektors. Gleichzeitig ist das maximale ,Eindetektorvolumen®
durch Ladungstragereigenschaften begrenzt. Um auch kleinere einkristalline Bereiche der Zlchtung fur die
Produktion von Detektorvolumen zu nutzen, wird hier das Konzept verfolgt, das Gesamtvolumen aus zwei bis
drei Detektoren zu bilden.

Fur hochenergetische Gammastrahlung entsteht der Photopeak meist nicht aus einer einzelnen (Photoef-
fekt-)Wechselwirkung im Kristall, sondern aus mehreren Wechselwirkungen (zunachst ein oder mehrmals
Comptoneffekt, dann Photoeffekt des gestreuten Photons). Bei Segmentierung eines Detektors in mehrere
Teildetektoren ist es daher erforderlich, in den Teildetektoren auftretende koinzidente Wechselwirkungen fest-
zustellen und die deponierten Teilladungen zu summieren. Nur auf diese Weise kommt die Photopeak-Effizi-
enz an die eines monolithischen Systems heran.

Um ein Detektorsystem auf Cadmium-Zink-Tellurid (CZT)-Basis fir den Einsatz im ODL-Messnetz des BfS
erfolgreich entwickeln zu kdnnen, wurde ein neues Konzept von segmentierten Detektoren entwickelt. Dieses
Konzept besteht alternativ aus einem segmentierten Detektorsystem aus mehreren monolithischen Coplanar
Grid (CPG) Detektoren mit 15x15x7,5 mm?3 ,BFS2“ oder 15x15x5 mm?3 ,BFS3".

Eine Konsequenz aus dem segmentierten Detektorsystem ist die Weiterentwicklung der Ausleseelektronik
(GMCA) und die Integration der einzelnen Detektoreinheiten. Fir jeden Teildetektor wird eine Auswerte-
elektronik bendtigt, die Energie und Wechselwirkungszeitpunkt bestimmt und mit den anderen Auswerteein-
heiten austauscht. Der derzeit in Entwicklung befindliche GMCA wird durch das FPGA (Full Programmable
gate array)-Konzept mit nur geringfiigigen Hardwareerweiterungen dazu in der Lage sein, fur alle Teildetek-
toren gleichzeitig diese Anforderungen zu erfillen.

Gleichzeitig muss neben der Anpassung der Hardware die Software an die segmentierten Detektoren ange-
passt werden.
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2. EINZELZIELSETZUNG

Innerhalb des Forschungsvorhabens wurden die folgenden Arbeitspakete als Einzelziele definiert:
1. Machbarkeitsstudie,

2. Entwicklung,

3. Technische Umsetzung.

Nach Abschluss der einzelnen Arbeitspakete wird ein Zwischenbericht vorgelegt, in dem der Stand des Vor-
habens beschrieben und dokumentiert wird.

3.  METHODIK

Das Gesamtvorhaben wurde modularisiert und wie bereits beschrieben, in einzelne Arbeitspakete unterglie-
dert. Auf Grund dieser Modularisierung lasst sich der Projektfortschritt objektiv bewerten.

Es wurde ein Konzept segmentierter Detektoren entwickelt, bei dem mehrere CPG- Detektoren das Gesamt-
system bilden. Um diese Zusammenschaltung zu ermdglichen, wurde die Ausleseelektronik (GMCA) an die
sich dadurch ergebenden speziellen Anforderungen angepasst.

1. Machbarkeitsstudie

Es wurden die folgenden Arbeiten durchgefuhrt

- 1.1 Konzept Detektordesign BFS1, BFS2 und BFS3,
- 1.2 Anpassung GMCA an BFS2, BFS3,

- 1.3 Konzept fur technische Umsetzung.

2. Entwicklung der Detektoren
- 2.1 Kristallziichtung,
- 2.2 Praparation,

- 2.3 Prozessierung.

3. Technische Umsetzung
- 3.1 Fertigung segmentierter Detektoren,

- 3.2 Kristallzichtung von CdZnTe Kristallen und die Praparation von Co-Planar-Grid (CPG) Detektoren.

4. DURCHFUHRUNG
41 MACHBARKEITSSTUDIE

Die Umsetzung fur ein segmentiertes Detektorsystem wurde fir das Konzept BFS3 Uberpruft, das von den
Anforderungen her am anspruchvollsten ist.

4.1.1 Konzept Detektordesign BFS1, BFS2 und BFS3

Bei den Konzepten BFS2 und BFS3 handelt es sich um die Zusammenschaltung von mehreren Detektoren
zu einem Detektormodul. Jeder der Teildetektoren besitzt dabei einen eigenen ladungsempfindlichen Vorver-
starker und sein eigenes Detektorrauschen, das nicht korreliert ist mit dem der anderen Teildetektoren. Um
die Auswirkungen des Rauschens auf das Gesamtsignal zu prifen wurde eine Softwaresimulation fur das
Konzept BFS3 durchgefuhrt. Dabei wurden die physikalischen Effekte (Photo- / Comptoneffekt) in einem ge-
stapelten Detektormodul mit drei Detektoren der Abmessungen 1,5x1,5x0,5 cm?3 simuliert. Die deponierten
Energien wurden mit dem Ort der Wechselwirkung protokolliert und einer Auswertung zugefuhrt. Alle folgen-
den Simulationen wurden mit einfallenden Cs-137-Gammaquanten (662keV) simuliert.

Hierbei zeigen sich leichte Unterschiede der erhaltenen Spektren der Subdetektoren 1-3. Das Compton-Pho-
ton, das von der 180° Rickstreuung herrihrt (bei ca. 180 keV) ist je nach Detektorposition unterschiedlich
stark in den Teilspektren vorhanden.

Es wird deutlich, dass die digitale Koinzidenzschaltung dem Einzeldetektor nicht nachsteht. Der einzige Nach-
teil besteht darin, dass die Einzeldetektoren einer Energieanpassung zueinander unterzogen werden mus-
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sen, die auch fur die Energieauflésung der Koinzidenzschaltung von hoher Bedeutung ist. Diese Energiean-
passung der Teildetektoren aufeinander konnte jedoch Teil der Softwareentwicklung im Rahmen der GM-
CA-Erweiterung werden.

4.1.2 Anpassung GMCA an BFS2 und BFS3
Der derzeitige Entwicklungsstand ist fur die FPGA-Programmierung zusammengefasst:

. in VHDL umgesetzt auf Testplattform
Funktion und simuliert hardwaremaBig gepruft
MWD (moving window v v
deconvolution)-Algorithmus
Trigger- und Vetoalgorithmus v v

Parameteriibergabe von
Mikroprozessor an FPGA via v v
serielles Interface

Spektrenerzeugung und
Speicherung in externem SRAM v v
(static RAM)

Der gewahlte FPGA bietet genug so genannte Slices, also Schalt- und Logikgatter, um die Funktion von zwei
MCAs (multi channel analyser) zu erflllen. Auch die Anzahl der IO (input / output)-Pins zur Anbindung einer
ausreichenden Zahl von ADCs (analog-to-digital converter) ist gewahrleistet. Eine Koinzidenzschaltung wie
in Punkt 4.1.1 dargestellt, ist ohne groRe Modifikationen des VHDL-Codes mdglich.

Der verwendete ADC bietet bereits zwei Kanéle, deren Signale Uber denselben Bus an den FPGA geleitet
werden kénnen. Durch Einsatz eines weiteren ADC kann das Konzept BFS3 erfillt werden. Dabei erhoht sich
nur die Anzahl analoger Schaltkreise (Operationsverstarker, ADC-Treiber, Vorverstarkereinheit) auf dem
Board, sowohl FPGA als auch Mikrocontroller werden nur einmal benétigt. Damit sinkt der Aufwand auf ein
Minimum.

4.1.3 Konzept fiir die technische Umsetzung

Die Verbindungstechnologie zur Umsetzung der Detektorsysteme BFS2 und BFS3 ist identisch mit der Tech-
nologie fur ein Einzeldetektorsystem. Fir alle drei Varianten werden Coplanargrid Detektoren gefertigt mit
dem entsprechenden Frontside-Kontakt und einer Passivierung zwischen den Frontside-Elektroden und der
Detektorseitenflachen.

Die technologische Umsetzung wurde bereits mit Detektoren unterschiedlicher Hersteller umgesetzt. Es wur-
den mehrere Detektoren der Firmen Eurorad und Redlen mit jeweils 5 mm Detektordicke prozessiert.

4.2 KRISTALLZUCHTUNG VON CZT-KRISTALLEN

Die Herstellung von Coplanar-Grid-Detektoren gemal Spezifikation erfordert einerseits die Zichtung von
(Cd,Zn)Te mit einem spezifischen Widerstand >8-109 Q-cm, andererseits missen die Ladungstrager mog-
lichst gute Beweglichkeiten und Lebensdauern aufweisen.

Auf Grund neuerer Veroffentlichungen sind bei der Frage der Ladungstransporteigenschaften die Tellurein-
schlUsse in den letzten Jahren in den Fokus gerlckt. Ein wesentliches Ergebnis dieser Arbeiten besteht in der
quantitativen Analyse des Zusammenhanges zwischen Einschlussgréfie und Energieauflésung des unter-
suchten Detektors.

Um die Einschlussdichte und die maximale Einschlussgrée zu reduzieren, wurden in Zusammenarbeit mit
der Firma Eurorad ein neuer 32 mm THM (Travelling Heater Method) Ofen aufgebaut und erste Experimente
durchgefuhrt. Schon das erste Zlichtungsexperiment zeigt eine signifikante Reduzierung der Einschlussdich-
te bzw. der GréRRenverteilung.

5. ERGEBNISSE

Die Simulationen und Berechnungen zeigen, dass das Konzept mit mehreren Detektoren sowohl von den er-
warteten Spezifikationen als auch von der Hardwareumsetzung keine Nachteile im Vergleich zu einem Ein-

zeldetektor besitzt. Damit kann die geplante Umsetzung entsprechend dem Arbeitsprogramm fortgesetzt wer-
den. Die Ergebnisse des Einzeldetektorsystems BFS1 werden mit den zwei bzw. drei Detektorkonzept vergli-
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chen. Fur die geplante Realisierung des BFS-Detektorsystems missen im folgenden Arbeitsprogramm wei-
tere Anforderungen berucksichtigt werden. Dies sind im Besonderen die Verflugbarkeit und die Kosten der un-
terschiedlichen Losungen.

Es konnten CdTe und (Cd,Zn)Te Kristalle mit einem Durchmesser von 75 mm und einer Masse von 3,0 Kg
erfolgreich gezichtet werden. Die Kristalle zeigen einen hohen spezifischen Widerstand von mehr als
10% Ohmem (CdTe) und 10'® Ohmem (Cd,zn).

Es wurden Co-Planar-Grid Detektoren sowohl aus eigener Zlichtung als auch von kommerziellen Anbietern
(Redlen, Canada) prozessiert. Die Grofien der CPG-Detektoren betragen 15x15x5 und 12x12x10 mm3. Es
wurden weitere Redlen-Testdetektoren mit vorgestelltem Elektrodendesign hergestellt und charakterisiert.

Die Energieaufldsung der bisherigen Messungen zeigt eine FWHM (full width half maximum) von 2,6 Prozent.
Dieser Wert entspricht annahernd der geforderten Aufldsung. Die Prozessierung der CPG-Detektoren ist da-
mit erfolgreich. Weitere Verbesserung der Auflésung wird durch eine Modifizierung der Vorverstarkerelektro-
nik zu erreichen sein.

Das Volumen des Redlen-2 Detektors betragt 19x19x5mm? = 1,8 mm?3 und entspricht so dem halben gefor-
derten Volumen. Zwei dieser Detektoren sind daher ausreichend zur Erfillung der Anforderungen an Detek-
tionseffizienz.

Damit stehen zwei unabhangige Quellen von Kristallen zur Verfigung, um die weiteren Arbeitspakete erfolg-
reich durchzufihren.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Fur die Herstellung der Detektorsysteme steht ab Mitte 2010 ein digitaler Vielkanal-Analysator GMCA zur Ver-
fugung, der es ermdglicht sowohl monolithische als auch segmentierte Detektoren mit zwei Detektoren ein-
zusetzen. Neben Erweiterungen in der Hardware muss auch die Auswertung durch die Software des GMCA
fur segmentierte Detektoren angepasst werden. Die Assemblierung der Systeme fir die drei Detektorkonzep-
te erfordert die Fertigung von angepassten Platinen und die Weiterentwicklung der Verbindungstechnologie.
Nach der Fertigung der Detektorsysteme erfolgt die Kalibrierung im Strahlenkanal in Minchen. Eine abschlie-
Rende Bewertung und die Auswahl fir das endgultige Detektordesign beenden dieses Arbeitspaket und die-
nen als Grundlage fur die technische Umsetzung.

Nach der Auswahl des Detektortyps werden insgesamt funf Detektorsysteme des gleichen Typs hergestellt.
Dies beinhaltet die Kristallziichtung, die Assemblierung und Integration der Systeme mit der GMCA Auslese-
einheit. Die funf Systeme werden in Minchen mit Quellen kalibriert und unter realen Messbedingungen auf
dem Schauinsland vermessen und ins ODL-Messnetz des BfS integriert. Eine Prasentation Uber die Entwick-
lung der Detektorsysteme und ein Konzept flur die Herstellung weiterer Systeme findet nach den erfolgten
Messungen statt.

Die bisherigen Ergebnisse weisen darauf hin, dass die Ziele des Vorhabens erreicht werden kdnnen. Die Ver-
fugbarkeit der Detektoren unterstlitzt das mittelfristige Ziel des Einsatzes spektroskopischer Messsysteme im
ODL-Messnetz des BfS. Nach Ablésung der Geiger-Muller-Zahlrohre stehen on-line spektroskopische Infor-
mationen zur Verfigung. Die Anpassung des IMIS (Integriertes Mess- und Informationssystem)-Messpro-
gramms ist jedoch erst nach erfolgreichem verlaufenem Langzeittest sinnvoll.
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Thema

Aktualisierung der Quelltermbibliothek des Entscheidungshilfesystems RODOS fir Ereignisse
im Leistungsbetrieb

Subject

Update of the source term library of the decision support system RODOS for events during
power operation

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3609S60009 01.06.2009 30.09.2010 EUR 131.535,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Gesellschaft fur Anlagen- und Reaktorsicherheit (GRS) mbH, KdIn

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
H. Loffler N. Zander / SW 2.2 H. Loffler, Dr. O. Résch,
N. Zander

1. ZIELSETZUNG

Das Ziel des Vorhabens ist die Erarbeitung von Vorschlagen zur Aktualisierung der Quelltermbibliothek des

Entscheidungshilfesystems RODOS (realtime online decision support system) in Ubereinstimmung mit dem

Stand von Wissenschaft und Technik. Weiterhin sollen radiologische Konsequenzen bei Ereignissen mit er-

mittelten Quelltermen analysiert werden und ggf. Vorschlage zur Optimierung des Notfallschutzkonzeptes un-
terbreitet werden.

2. EINZELZIELSETZUNG

Das Ubergeordnete Ziel des Vorhabens ist die Aktualisierung der RODOS-Quelltermbibliothek unter Berlick-
sichtigung neuerer Ergebnisse probabilistischer Sicherheitsuntersuchungen. Dabei ergeben sich folgende
Einzelziele:

21 ZUSAMMENSTELLUNG VON RELEVANTEN QUELLTERMEN AUS NEUEREN UNFALLANA-
LYSEN

Dies umfasst die Berlicksichtigung der aktuellen Ergebnisse probabilistischer Untersuchungen fur unfallbe-
dingte Quellterme fur deutsche Kernkraftwerke im Leistungsbetrieb sowie die Auswahl der Quellterme aus Er-
gebnissen probabilistischer Sicherheitsanalysen (PSA) im Hinblick auf ihre Relevanz fur das Notfallschutz-
konzept.

22 ERMITTLUNG RADIOLOGISCHER AUSWIRKUNGEN DER AKTUALISIERTEN QUELLTERME

Die radiologischen Auswirkungen der ausgewahlten aktualisierten Quellterme werden mit Hilfe des Pro-
grammsystems RODOS ermittelt. Auf dieser Grundlage wird die Relevanz der ausgewahlten Quellterme fir
die Strahlenexposition der Bevolkerung bewertet. Ferner werden die potenziellen radiologischen Auswirkun-
gen mit dem bestehenden Planungskonzept im Rahmen des externen Notfallschutzes verglichen. Als Bewer-
tungsmalistab dient dabei das Erfordernis von MaRnahmen des Katastrophenschutzes und der Strahlen-
schutzvorsorge.

2.3 EMPFEHLUNGEN UND SCHLUSSFOLGERUNGEN

Ergebnisse zu Quelltermen aus PSA, mogliche radiologische Auswirkungen dieser Quellterme und ihre Be-
deutsamkeit flr das bestehende Notfallschutzkonzept sollen analysiert werden. Daraus werden Empfehlun-
gen fur eine Aktualisierung der Quelltermbibliothek abgeleitet.

Ggf. werden Empfehlungen zur Optimierung des bestehenden Notfallschutzkonzeptes unter Berticksichti-
gung moglicher radiologischer Konsequenzen aktualisierter Quellterme ausgesprochen.

Bei der Erarbeitung der Empfehlungen und Schlussfolgerungen werden die verfliigbaren Informationen zur in-
ternationalen Praxis auf diesem Gebiet einbezogen. Die Empfehlungen und Schlussfolgerungen werden in
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Abstimmung mit dem Auftraggeber in entsprechenden Gremien (insbesondere RSK und SSK) vorgestellt und
diskutiert.

3.  METHODIK

Als hauptsachliche Informationsquelle werden neuere PSA flr eine Druckwasserreaktor (DWR)- und eine
Siedewasserreaktor(SWR)-Referenzanlage genutzt, um diejenigen Unfallablaufe zu identifizieren, die fiir eine
Aufnahme in die RODOS-Quelltermbibliothek grundsatzlich zu empfehlen sind. Die Ermittlung detaillierter
Quellterme geschieht insbesondere durch Auswertung der mit dem Rechenprogramm MELCOR in den PSA
durchgefuhrten Unfallablaufanalysen.

Die Ermittlung der radiologischen Konsequenzen gliedert sich in zwei Stufen. Neben einer Grobanalyse
(Screening) durch Vergleich mit den einschlagigen Eingreifrichtwerten fir Manahmen des Katastrophen-
schutzes erfolgt eine Detailanalyse mit RODOS.

Bei der Erarbeitung der Empfehlungen und Schlussfolgerungen werden die verfugbaren Informationen zur in-
ternationalen Praxis auf diesem Gebiet einbezogen.

4. DURCHFUHRUNG

Entsprechend der Einzelziele wird die Durchfuhrung des Vorhabens in drei Arbeitspakete gegliedert.

41 QUELLTERME AUS NEUEREN UNFALLANALYSEN

Als Kriterien fur die Auswahl von Unfallablaufen werden vor allem die Haufigkeit des Ablaufs, das Ausmaf}
des Quellterms sowie die verfugbare Zeit, um anlagenexterne Notfallma3nahmen zu initiieren, herangezo-
gen. Fur die so bestimmten Unfallabldufe wird der zugehdrige Quellterm detaillierter ermittelt und in einem fur
RODOS kompatiblen Format dargestellt. Soweit méglich, findet ein Vergleich mit bisherin RODOS hinterleg-
ten Quelltermen statt.

42 RADIOLOGISCHE AUSWIRKUNGEN DER QUELLTERME

Die Ermittlung der radiologischen Konsequenzen erfolgt fur die in 4.1 ermittelten Quellterme. Zusatzlich zu
den Quellterminformationen werden flr die ausgewahlten Referenz-Standorte die bendétigten meteorologi-
schen Randbedingungen zur Festlegung der Ausbreitungssituation spezifiziert. Die Bewertung der radiologi-
schen Relevanz stiitzt sich im Rahmen der verfigbaren RODOS-Ergebnisse auf den Vergleich der ermittelten
Strahlenexposition und Kontamination mit den einschlagigen radiologischen Kriterien zur Beurteilung fur
MaBnahmen des Katastrophenschutzes und der Strahlenschutzvorsorge.

4.3 SCHLUSSFOLGERUNGEN UND EMPFEHLUNGEN

Die auf Basis der neueren, im Rahmen von probabilistischen Sicherheitsanalysen ermittelten Quellterme, die
mit dem Entscheidungshilfesystem RODOS berechneten radiologischen Auswirkungen dieser Quellterme
und die Optimierungsmadglichkeiten des anlagenexternen Notfallschutzes werden ausgewertet. Daraus wer-
den Empfehlungen fiir eine Aktualisierung der Quelltermbibliothek abgeleitet. Aus dem Vergleich der analy-
sierten radiologischen Auswirkungen der aktualisierten Quellterme mit den gegenwartigen Planungsgrundla-
gen fur den externen Notfallschutz werden Schlussfolgerungen fur die Effizienzsteigerung des bestehenden
Notfallschutzkonzeptes in Bezug auf Ereignisablaufe mit erheblichen Freisetzungen gezogen.

Die Grobanalyse wurde fir die in 4.1 ermittelten Quellterme durchgefuhrt, wobei die Katastrophenschutzmaf-
nahmen ,Aufenthalt in Gebauden®, ,Evakuierung® und ,Jodblockade” betrachtet wurden. Zu diesem Zweck
wurden die effektive Dosis aus Wolkenstrahlung, Bodenstrahlung und Inhalation bei siebentdgigem Aufent-
halt in Freien fir Erwachsene sowie die Schilddrisen-Inhalationsdosis flr Erwachsene und Kinder berechnet
und mit den einschlagigen Eingreif-Richtwerten verglichen.

5. ERGEBNISSE
5.1 QUELLTERME AUS NEUEREN UNFALLANALYSEN

Es wurden Freisetzungskategorien bzw. Quellterme auf der Basis der neueren probabilistischen Sicherheits-
analysen der GRS fiur eine DWR- und eine SWR-Anlage, die grundséatzlich fir eine Aufnahme in die RO-
DOS-Quelltermbibliothek zu empfehlen sind, identifiziert. Fur alle Freisetzungskategorien fur SWR-Anlagen
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(bis auf eine mit partiellem Kernschmelzen) kénnen vorhandene MELCOR-Rechnungen ohne die Notwendig-
keit einer Modifikation (ausgenommen die darin grundsatzlich nicht berticksichtigte Freisetzung gasférmigen
Jods) zur Festlegung eines reprasentativen Quellterms verwendet werden. Bei den Quelltermen fir DWR-An-
lagen kdnnen 3 Falle mit gefilterter Druckentlastung mit kleineren Modifikationen aus einer MELCOR-Rech-
nung abgeleitet werden. Auch fur die Ubrigen Freisetzungskategorien konnten MELCOR-Ergebnisse zu Grun-
de gelegt werden.

5.2 RADIOLOGISCHE AUSWIRKUNGEN DER QUELLTERME

Zur Ermittlung der radiologischen Konsequenzen wurde planmaRig eine Grobanalyse (Screening) als Vorstu-
fe zu den Detailauswertungen durchgefuhrt, bei der die radiologischen Auswirkungen nach der Methodik des

,Leitfadens fur den Fachberater Strahlenschutz der Katastrophenschutzleitung bei kerntechnischen Notfallen®
abgeschatzt wurden. Methodik und Wahl der Randbedingungen dieser Grobanalyse entsprechen einer ver-

einfachten und tendenziell konservativen Einschatzung der radiologischen Auswirkungen. Das Screening soll

einen Uberblick (iber das Spektrum der méglichen radiologischen Auswirkungen in Verbindung mit dem Frei-
setzungsverlauf fur verschiedene Wettersituationen ermdglichen. Es dient in diesem Zusammenhang insbe-
sondere einer Uberschlagigen Einschatzung der radiologischen Relevanz und des Verhaltnisses der potenzi-
ellen Auswirkungen zum bestehenden Notfallschutzkonzept.

5.3 SCHLUSSFOLGERUNGEN UND EMPFEHLUNGEN

Im Hinblick auf die internationale Praxis bei der Notfallschutzplanung wurden bereits Informationen gesam-
melt, u. a. fand ein Austausch mit der schwedischen Aufsichtsbehérde SSM statt.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Nach Durchfihrung der Detailanalyse der radiologischen Auswirkungen der Quellterme werden die vorgese-
henen Schlussfolgerungen und Empfehlungen erarbeitet.
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Thema

Experimentelle Bestimmung von Resuspensionsraten partikelgebundener radioaktiver Stoffe
von relevanten kontaminierten Oberflachen bei radiologischen Notfallen zur Beurteilung
einer Exposition von Einsatzpersonal und betroffenen Personen durch Resuspension
radioaktiver Partikel

Subject

Experimental determination of resuspension rates of radioactive materials bound in particles
from relevant contaminated surfaces during radiological emergencies in order to evaluate
the exposition of first responders and affected people through the resuspension of radioactive particles

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 36095570005 01.09.2009 31.03.2011 EUR 220.524,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Fraunhofer-Gesellschaft zur Férderung der angewandten Forschung - Institut fir Toxikologie und Experi-
mentelle Medizin (ITEM), Hannover

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. W. Koch Dr. R. Maier / AG-NGA Dr. R. Maier

1. ZIELSETZUNG

Fur radiologische Notfalle mit Freisetzung radioaktiver Stoffe fehlen belastbare experimentelle Daten als Be-
urteilungsgrundlage fur die Inhalationsbelastung betroffener Personen und des Einsatzpersonals durch Ein-
atmen radioaktiver Stoffe nach Resuspension. Dieses Problem ergibt sich insbesondere bei Notfallstationen
im Hinblick auf die Beurteilung, ob die mit dem Tragen von Atemschutzmasken verbundene Arbeitserschwer-
nis fur das Einsatzpersonal und die durch eine solche MalRnahme verursachte psychologische Verunsiche-
rung der im betroffenen Gebiet betreuten Personen angemessen sind. Derzeit besteht generell ein erhebli-
ches Kenntnisdefizit hinsichtlich des Ubergangs partikelférmiger radioaktiver Stoffe von kontaminierten Ober-
flachen in den luftgetragenen Zustand (Resuspensionsrate), insbesondere von Kleidung und anderen rele-
vanten Oberflachen in der unmittelbaren Folgezeit nach einem Unfall oder terroristischen Ereignis mit erheb-
licher Freisetzung radioaktiver Stoffe.

Bestehende Defizite hinsichtlich der Beurteilungsgrundlage fur die Inhalationsbelastung des Einsatzpersonals
und der betroffenen Bevolkerung durch Resuspensionen abgelagerter radioaktiver Stoffe in der Fruhphase
radiologischer Notfélle erfordern eine experimentell gestitzte Absicherung. In Beratungen des Notfallaus-
schusses der SSK (Strahlenschutzkommission) ist speziell eine einheitliche Vorgehensweise beim Betrieb
von Notfallstationen, insbesondere im Hinblick auf die persénliche Schutzausriistung des Einsatzpersonales
als besonderer Problempunkt identifiziert worden.

Ziel des Vorhabens ist die Ermittlung experimentell abgesicherter Resuspensionsraten und deren Zeitabhan-
gigkeit bei der Beaufschlagung reprasentativer kontaminierter Oberflachen (insbesondere Kleidung) mit rea-
litdtsnahen Bedingungen von Luftanstromung und Vibration. Die Daten sollen eine belastbare Abschatzung
der Strahlenexposition von Personen durch Inhalation radioaktiver Stoffe infolge Resuspension nach trocke-
ner oder nasser Deposition ermdglichen.

2. EINZELZIELSETZUNG

Das Vorhaben soll folgende wissenschaftliche Ergebnisse haben:

21 ENTWICKLUNG VON TESTAEROSOLEN

Es sollen (auch in geringer Konzentration nachzuweisende) Testaerosole entwickelt werden, die den erwar-
tenden radioaktiven Falloutpartikeln bei unfallbedingten Freisetzungen und terroristischen Ereignissen in ih-
ren physiko-chemischen Eigenschaften nahe kommen.
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22 WEITERENTWICKLUNG VON METHODEN ZUR REALITATSNAHEN BELEGUNG VON OBER-
FLACHEN MIT TESTAEROSOLEN

Die bereits bestehenden Methoden fir die definierte und realitdtsnahe Belegung von Oberflachen mit Test-
partikeln und zurzeit- und partikelgroRenaufgeldsten Messung der Freisetzungsraten sollen weiterentwickelt
werden. Dies umfasst sowohl ein kleinskaliges Screeningverfahren zur Untersuchung unterschiedlicher Ober-
flachen als auch das Reinraumverfahren, bei dem typische Belastungssituationen ggf. unter Einbeziehung
von Probanden nachgestellt werden kdnnen.

2.3 ERSTELLUNG EINES DATENSATZES ZUR ABLEITUNG VON SCHUTZMARNAHMEN BEI RA-
DIOLOGISCHEN NOTFALLSITUATIONEN

Es soll ein Datensatz erstellt werden, auf dessen Grundlage Schlussfolgerungen fir Schutzmafinahmen bei
radiologischen Notfallsituationen abgeleitet werden. Dies umfasst sowohl die Inhalation aerosolgebundener
Radioaktivitat bei der Betreuung von kontaminierten Personen in Notfallstationen als auch die Inhalation re-
suspendierter Radioaktivitat im Freien, beides jeweils unmittelbar nach einem radiologischen Ereignis.

3.  METHODIK

Zur Durchflhrung des Vorhabens wird ein Miniaturwindkanal zur definierten Aufprdgung von hydrodynami-

schen und mechanischen Kréaften, eine Sedimentationskammer flr die Beaufschlagung kleiner Materialpro-
ben sowie ein Verfahren zur Messung von Resuspensionsraten entwickelt. Die realskaligen Versuche werden
in einem Reinstraum durchgefihrt.

4. DURCHFUHRUNG
41 ENTWICKLUNG VON BAU VON VERSUCHSANORDNUNGEN

Zunachst wird eine langsam (laminar) durchstromte bis turbulent durchmischte Kontaminationskammer zur
Aufnahme von mehreren kleinskaligen Probeflachen entwickelt, gebaut, in Betrieb genommen und validiert.
Diese Kammer wird mit Vorrichtungen zur Zugabe sowohl trockener als auch nasser Aerosole ausgestattet.

Anschlielend erfolgt der Bau eines Stromungskanals zur reproduzierbaren Erzeugung definierter Grenz-
schichtstromungen oberhalb der Testoberflache zur reprasentativen Erfassung der resuspendierten Partikel
durch einen optischen Partikelzahler.

Ferner wird eine Ruttel-/Klopfvorrichtung zur Applikation mechanischer Krafte auf die Probematerialien kon-
zipiert und hergestellt. Es werden unterschiedliche Krafteinwirkungen untersucht.

4.2 DURCHFUHRUNG VON VERSUCHEN

Im ersten Schritt werden Vorversuche zur Festlegung der Versuchsrandbedingungen durchgefiihrt. Anschlie-
Rend werden die Hauptversuche mit unterschiedlichen Parametern wie z. B. unterschiedliche Art und Hohe
des Energieeintrages, unterschiedliche Oberflachenmaterialien und Oberflachenstrukturen und unterschied-
liche Aerosole durchgefiihrt und ausgewertet. AbschlieRend sollen in einem Reinstraum die gewonnenen Er-
kenntnisse durch realskalige Versuche mit realen Probanden durchgefiihrt werden.

5. ERGEBNISSE

In den ersten drei Monaten wurden die ersten Planungen der benétigten Versuchsaufbauten und Versuchs-
durchfiihrungen erarbeitet. Die Planungen sind bereits soweit abgeschlossen, dass mit dem Bau des Wind-
kanals und der Sedimentationskammer begonnen werden kann. Ferner wurden die erforderlichen Testaero-
sole ausgewahlt und in der jeweiligen Partikelgrof3enverteilung beschafft.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Die Arbeiten werden mit dem Bau der Versuchseinrichtungen fortgesetzt. Dann sollen die Vorversuche durch-
geflhrt und ausgewertet werden, so dass im Anschluss daran die realskaligen Versuche im Reinstraum
durchgefuhrt und ausgewertet werden kdnnen.

Die Ergebnisse werden in einem Abschlussbericht dokumentiert und in einer Abschlussprasentation vorgestellt.
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Themenbereich 07
Vorhaben mit allgemeiner Bedeutung fiir den Strahlenschutz

Subject area 07
Projects of general importance to radiation protection



TB 07

Thema

Abschatzung des Krebsrisikos nach akuten Gammastrahlenexpositionen durch Analysen der Daten
fur die Atombombenuberlebenden von Hiroshima und Nagasaki

Subject

Cancer risk estimation after acute exposure to gamma rays by analysis of data for the

atomic bomb survivors of Hiroshima and Nagasaki

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3607S04551 01.10.2007 30.09.2010 EUR 291.842,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Helmholtz-Zentrum Mlnchen

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. P. Jacob Dr. B. Grosche / AG-SG 1.4 Dr. J. Chr. Kaiser

1. ZIELSETZUNG

In diesem Vorhaben soll mit den aktuellen Daten der Radiation Effects Research Foundation (RERF) das
Krebsrisiko fiir Atombomben-Uberlebende abgeschatzt werden nach akuter Exposition mit Gamma- und Neu-
tronenstrahlung im Dosisbereich von einigen hundert Millisievert und darunter.

2. EINZELZIELSETZUNG

Ausgehend vom gegenwaértigen Stand der Analyse der Daten fiir die Atombomben-Uberlebenden sollen drei
wesentliche Fragen untersucht werden:

21 VERBESSERUNG DER NEUTRONENGEWICHTUNG IN DER DOSISMODELLIERUNG UND IM-
PLIKATIONEN FUR DIE RISIKOSCHATZUNG

Zunachst wird die Energieabhangigkeit bei der Bestimmung der relativen biologischen Wirksamkeit bertick-
sichtigt. Daraus ergeben sich vom Explosionsort abhangige Wichtungsfaktoren. Dann wird der Einfluss dieser
Faktoren auf die Risikoschatzung untersucht.

2.2 VERBESSERTE ABSCHATZUNG DER UNSICHERHEITEN VON KREBSRISIKEN IM NIEDRIG-
DOSISBEREICH

Die Unsicherheitsbestimmung der Risikoschatzer der RERF hangt von der Auswahl der gruppierten Dosis-
klassen ab. Diese Schwache soll mit einem nicht-parametrischen Verfahren vermieden werden.

2.3 ABSCHATZUNG DER IMPLIKATIONEN STRAHLENBIOLOGISCHER EFFEKTE

Die Erreichung dieses Einzelziels erfolgt in vier Schritten. Zunachst erfolgt eine Gruppierung von Krebsarten
im Hinblick auf ihre Verwendung in biologisch-basierten Risikomodellen. Diese Modelle sollen explizit strah-
lenbiologische Effekte wie z. B. genomische Instabilitat berlcksichtigen. Mit Hilfe von statistischen Auswahl-
verfahren sollen dann bevorzugte Modelle der Krebsentstehung identifiziert werden. Fur diese Modelle wer-
den die Auswirkungen auf das Krebsrisiko dargestellt.

3.  METHODIK

Zur Gewichtung der Neutronendosen in der Gesamtdosis wird ein Verfahren entwickelt, das das Energie-
spektrum der Neutronen als Funktion des Abstandes vom Explosionsort der Bombe betrachtet. Unter Bertck-
sichtigung der Energieabhangigkeit der relativen biologischen Wirksamkeit (RBW) ergeben sich dann ortsab-
hangige Wichtungsfaktoren. Uber diese Abhangigkeit kdnnen Einzelpersonen oder Personengruppen indivi-
duelle Faktoren zugeordnet werden, die auch in den Risikomodellen bertcksichtigt werden.

Mit einem geeigneten Fitprogramm werden dann Parameterschatzer und deren Unsicherheiten fur empiri-
sche und biologisch-basierte Risikomodelle bestimmt. (Einzelziele 2.1 und 2.3). Fir bevorzugte Modelle wer-
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den die absoluten und relativen Strahlenrisiken in Abhangigkeit von Dosis, Geschlecht, Alter bei Exposition,
Zeit nach Exposition und erreichtem Alter berechnet und diskutiert. Fir das Einzelziel 2.2 wird zudem das Ver-
fahren zur Bestimmung der Unsicherheitsintervalle von Risikoschatzern verbessert.

Eine Technik zur Gewichtung von Risikomodellen mit Hilfe von Likelihood-Ratio-Tests fur verknlpfte Modelle
und mit der Anwendung von Informationskriterien (z. B. nach Akaike) flr unverknipfte wird entwickelt. Nach
der Beurteilung der Qualitat eines Fits wird mit der Bayes'schen Methode die Mittelung von Risikoschéatzern
aus geeigneten Modellen durchgefihrt.

4. DURCHFUHRUNG

Das in der Programmiersprache C++ entwickelte Softwarepaket MECAN wurde an die im Projekt vorgegebe-
nen Aufgaben angepasst. Es ermdglicht die Parameterschatzung mit empirischen und biologisch-basierten
Risikomodellen fur die Inzidenz- und die Mortalitdtsdatensatze der RERF. Die Schatzung von Parametern,
der Vergleich von beobachteten und erwarteten Féllen, die Berechnung von zusétzlichen Risiken und Bestim-
mung von Unsicherheitsbereichen erfolgt in einem Programmlauf. Neutronenwichtungsfaktoren werden im
Programm wie Schatzparameter behandelt. Weil das RERF 6ffentlich verfligbare Datensatze nur in gruppier-
ter Form anbietet, erfolgt die Optimierung der Modellparameter zunachst mit Poisson-Regression. Zur Be-
stimmung der Unsicherheiten fur die Strahlenrisiken wurde im Programm die Methode des Latin Hypercube
Sampling (LHS) implementiert. Die Ergdnzung des Programms mit weiteren Risikomodellen ist Gber eine
Schnittstelle, die ein abstraktes Risikomodell darstellt, in definierter Form sehr einfach moglich.

Im Jahr 2009 stand die Untersuchung des Strahlenrisikos flir Einzelorgane mit empirischen Modellen und
Krebsentstehungsmodellen im Mittelpunkt. Der Schwerpunkt lag auf der Untersuchung der Inzidenz von
Brustkrebs, weil dort der Anteil der mit Strahlung assoziierten Falle mit knapp unter 20% relativ hoch ist. Man
kann deshalb vermuten, dass zur Beschreibung des Strahlenrisikos mehrere Modellparameter nétig und gut
bestimmbar sind. Allerdings sind die zusammengefassten Inzidenzdaten (Datei Issinc07.csv) nach der Dosis
im Darm stratifiziert. Die anderen Organdosen werden als gewichtete Mittelwerte in den Dosisintervallen der
Darmdosis angeben. Wahrend die Abweichung der Darmdosis von der Organdosis fur innen liegende Organe
vernachlassigt werden kann, ist sie fur die Brustdosis maximal. Die RERF hat jedoch die Lieferung einer Datei
mit einer korrekten Stratifizierung nach der Brustdosis zugesagt. Allerdings konnte selbst mit der Brustdosis
aus der Datei Issinc07.csv das vom RERF veroffentlichte zusatzliche relative Risiko (ERR) von 0,87 pro Gray
mit einer Abweichung von ca. 3% reproduziert werden.

Nach Begutachtung der ersten Version des Forschungsplans wurde empfohlen, diesen in zwei Teile zu teilen.
Der erste Teil behandelt im Wesentlichen die Einzelziele 2.1 und 2.2, der zweite Teil das Einzelziel 2.3.

5. ERGEBNISSE

Fur das Brustkrebsrisiko wurden tber 30 verschiedene Risikomodelle betrachtet. Die Modelle kénnen in drei
Gruppen eingeteilt werden: 1) empirische Modelle, 2) hybride Modelle mit empirischem Ansatz fir das Hinter-
grundrisiko und einem biologisch-basiertem Ansatz fir das Strahlenrisiko und 3) vollstédndig biologisch-basier-
te Modelle mit altersabhéngigen Ubergangsraten zwischen verschiedenen Zellzustéanden.

Mit Hilfe der im Projekt entwickelten Methode zur Modellauswahl wurde eine gewichtete Rangfolge von Risi-
komodellen erstellt. Das Gewicht eines Modells wurde aus seiner Akaike-Likelihood berechnet. Zur Berech-
nung des gewichteten Gesamtrisikos werden nur solche Modelle hinzugezogen, deren Gewicht im direkten
Vergleich mit dem besten Modell mindestens 5% betrug. Ingesamt wurden so sechs Modelle ausgewahlt. Das
beste Modell kommt aus der Gruppe der vollstandig biologisch-basierten Modelle und hat ein Gewicht von
Uber 60%. Der alterabhangige Verlauf der Zellibergangsraten dieses Modells wird deutlich bestimmt durch
Menarche und Menopause. Im gewichteten Gesamtrisiko werden sowohl die Unsicherheiten aus den einzel-
nen Modellen als auch die Unsicherheiten zwischen den Modellen bertcksichtigt. Wahrend das von der RERF
verdffentlichte Risiko unabhangig vom Alter bei Exposition abhangt, steigt nun das gewichtete Gesamtrisiko
an.

Eine systematische Untersuchung des Einflusses der Neutronenwichtungsfaktoren auf das Strahlenrisiko fur
einzelne Organe steht noch aus. Fir diese Untersuchung muss ein Datensatz beim RERF erzeugt werden,
in dem die Orientierung der exponierten Individuen ausgewiesen ist. Ob das vorliegende Datenmaterial aus-
reicht, wird z. Zt. gepruft.
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6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Fur die zwei getrennten Forschungspléne liegen Gutachten vor. Unter Berlicksichtigung der dort gegeben
Empfehlungen werden die Plane Uberarbeitet und erneut zur Begutachtung eingesandt. Ein Besuch von Dr.
Kaiser am REREF ist weiterhin vorgesehen, auf Grund der langen Bearbeitungszeit im RERF kann aber nicht
abgeschatzt werden, wann dieser Besuch stattfinden kann. Wahrend des Besuches sollen die Einzelziele
2.1-2.3 bearbeitet werden.

Die Rechnungen zum Brustkrebsrisiko sollen mit dem vom RERF zur Verfiigung zu stellenden Datensatz mit
der korrekten Brustdosis wiederholt werden. Eine Veroffentlichung dieser Ergebnisse in einem Fachartikel ist
vorgesehen.
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Thema

Uberarbeitung von technischen Strahlenschutznormen aus dem Bereich des Normenausschusses
Materialprifung (NMP)

Subject

Revision of technical radiation protection standards in the range of the Materials Testing Standards
Committee (NMP)

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608S07005 09.06.2008 30.06.2011 EUR 215.626,-

Forschungs- / Auftragnehmer
DIN Deutsches Institut fiir Normung e. V., Berlin

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
V. Seibicke R. Motzkus / AG-SG 2.5 R. Motzkus, Treige-Wegener

1. ZIELSETZUNG

Ziel dieses Vorhabens ist die Uberarbeitung sowie Anpassung mehrerer Normen an den aktuellen Stand von
Wissenschaft und Technik.

2. EINZELZIELSETZUNG

Im Rahmen dieses Vorhabens sollen die folgenden Normen den geltenden Rechtsvorschriften und dem Stand
von Wissenschaft und Technik angepasst werden:

- Aufbewahrung radioaktiver Stoffe - Anforderungen an Aufbewahrungseinrichtungen und deren Aufstel-
lungsrdume zum Strahlen-, Brand- und Diebstahlschutz (DIN (Deutsches Institut fir Normung) 25422),

- Probeentnahme bei der Radioaktivitatsuberwachung der Luft (Normen der Reihe DIN 25423),
- Radionuklidlaboratorien (Normen der Reihe DIN 25425),

- Aktivitatsmessverfahren fur die Freigabe von radioaktiven Reststoffen und kern-technischen Anlagentei-
len (Normen der Reihe DIN 25457),

- Uberwachung der Ableitung radioaktiver Stoffe mit Wasser (DIN 25465).

Dies beinhaltet auch die Identifizierung weiterer wichtiger Normenthemen und -vorhaben fir die Genehmi-
gungspraxis. Auferdem soll die frihzeitige und direkte Mitwirkung von deutschen Experten bei der internati-
onalen Normung im Bereich ,Strahlenschutz® sichergestellt werden.

3. METHODIK

Die jeweiligen Norm-Entwdrfe werden in Arbeitsausschiissen des Normenausschusses Materialprifung
(NMP) beim DIN erstellt und mit einer Einspruchsfrist von 4 Monaten veréffentlicht. Die in dieser Zeit einge-
gangenen Stellungnahmen werden in den Arbeitsausschissen mit den Einsprechern diskutiert und im Kon-
sensverfahren Uberarbeitete Manuskripte erstellt. Diese werden dann als Norm verdffentlicht.

Um die Mitarbeit von deutschen Experten in internationalen Normungsgremien (IEC (International Electro-
technical Commission), ISO (International Organization for Standards)) und den entsprechenden Arbeitsaus-
schissen sicherzustellen, werden vom DIN e. V. (in Ricksprache mit dem Fachbegleiter) die dazu erforder-
lichen Spiegelgremien eingerichtet.

4. DURCHFUHRUNG

Auf Grund der verschiedenen Themenkreise der zu Uberarbeitenden Normen sind unterschiedliche Vorge-
hensweisen erforderlich. Einige Normen kénnen in bereits bestehenden Ausschiissen bearbeitet werden, fir
andere mussten ruhende Ausschisse reaktiviert oder neue Ausschisse gegrindet werden.
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So werden die Normen der Reihe DIN 25457 im bereits bestehenden Ausschuss NA 062-07-46 AA ,Reststoff-
fragen® und die Normen der Reihe DIN 25423 im DKE/GUK 967.2 ,Aktivitatsmessgerate fur den Strahlen-
schutz“ bearbeitet.

Fiir die Uberarbeitung der anderen genannten Normen wurden drei neue Arbeitsausschiisse eingerichtet:
- NA 06-07-61 AA-Terminologie und Grundlagen,

- NA 06-07-62 AA-Strahlenschutzeinrichtungen,

- NA 06-07-63 AA-Radionuklidlaboratorien.

Die vom DIN organisierten Grindungssitzungen haben inzwischen stattgefunden. Aufihnen wurde jeweils ein
Obmann mit Stellvertreter gewahlt sowie das jeweilige Arbeitsprogramm (Normenprojekte, Festlegung der
weiteren Vorgehensweise usw.) aufgestellt. Die Experten in den Ausschissen wurden mit dem Dokumenten-
verwaltungssystem des DIN ,Livelink® vertraut gemacht und bekamen dariber hinaus Zugriff auf die fur die
Uberarbeitung notwendigen Dokumente.

5. ERGEBNISSE

Folgender Stand wurde dabei im Einzelnen zu den 5 Projektfeldern bis jetzt erreicht:

Die Normen der Reihe DIN 25401 ,Begriffe der Kerntechnik® (als terminologische Grundlage flr die in Ab-
schnitt 2 genannten Projekte) wird Uberarbeitet und mit der internationalen Terminologie abgeglichen. Dazu
wurde als Grundlage ISO 921:1997 ,Kernenergie - Begriffe“ zusammen mit dem neuen ISO-Projekt ISO / CD
12749-1 ,Nuclear energy - Vocabulary - Part 1: Radiation protection" und dem IEV herangezogen, die bei der
Erstausgabe der Reihe DIN 25401 nicht berlcksichtigt wurden. Dies sichert den internationalen Anschluss.

DIN 25422 wird (iberarbeitet. Die Uberarbeitung gestaltet sich schwierig, da weitere Fachleute herangezogen
werden mussten. Da es Uberschneidungen mit DIN 25425-3 gibt wurde eine gemeinsame Arbeitsgruppe ge-
grundet, die vor allem die Festlegung der Aktivitatsklassen beschleunigen soll. Ein Manuskript zum Entwurf

ist fur das erste Quartal 2010 zu erwarten.

DIN 25423 wird durch Ubernahme der ISO 2889 als DIN ISO 2889 iiberarbeitet. Ein Entwurf dazu wurde
bereits veroffentlicht, die endgultige Fertigstellung ist fir Ende 2010 geplant.

DIN 25425 wird komplett Gberarbeitet, zum Teil 5 wurde ein Manuskript zum Norm-Entwurf verabschiedet.
Der Entwurf wird mit Ausgabe 2010-04 erscheinen und auch im DIN-Norm-Entwurfs-Portal (www.din.de) ver-
offentlicht werden.

DIN 25457 wird iberarbeitet, es wurde beschlossen, dabei die Teile 1 und 2 zusammenzulegen um Doppel-
festlegungen und Widerspriche zu vermeiden. Das Gleiche wurde fir die Teile 4 und 5 beschlossen. Fir An-
fang 2010 ist die Veroffentlichung der beiden Entwirfe geplant. Fir den Teil 1 kann sich die Veroffentlichung
eventuell verzégern, da ISO 11929, auf die Teil 1 in weiten Teilen Bezug nimmt, neu erschienen ist und wei-
tere Anpassungen erfordert.

Zu DIN 25465 wurde beschlossen, dass Uberarbeitungsbedarf besteht. Da die Norm auf der KTA (Kerntech-
nischer Ausschuss)-Regel 1504 (wortgleiche Ubernahme) beruht und diese KTA bereits in aktuellerer Fas-
sung vorliegt, wurde beschlossen, die DIN 25465 mit Verweis auf die KTA zuriickzuziehen. Dies wurde der
Offentlichkeit angekiindigt. Da es innerhalb der Einspruchsfrist zu dieser Vorgehensweise keine Einwénde
gab, wurde die Zurtckziehung Anfang Dezember 2009 umgesetzt.

Des Weiteren wurden folgende Aktionen durchgefiihrt:

- Weiterfuhrung der Spiegelung von ISO/TC 85/SC 2 und des Dokumentenmanagements uber Livelink mit
DKE (Deutsche Kommission Elektrotechnik Elektronik Informationstechnik, einem Organ des DIN und
VDE), NAR (Normenausschuss Radiologie) und NMP,

- Ubernahme der Spiegelung von ISO/TC 85/SC 5 und SC 6, da auch hier die zu bearbeitenden Projekte
betroffen sein kdnnen,

- Nachhaltung der in Ausschissen vergeben Aufgaben,
- Vorbereitung, Durchfihrung und Nachbereitung der weiteren Sitzungen.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Die fertigen Entwlrfe werden mit einer Stellungnahmefrist verdffentlicht. Nach Ablauf der Frist (voraussicht-
lich 2. und 3. Quartal 2010) werden die Einsprecher zu einer Einspruchsverhandlung eingeladen, auf welcher
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der jeweilige Arbeitsausschuss die Stellungnahmen mit den Einsprechern diskutiert und im Konsensverfahren
ein Uberarbeitetes Manuskript fir die Veroffentlichung als Norm erstellt. Dieses wird nach Verabschiedung
durch den Ausschuss als DIN-Norm verdéffentlicht.

Nach derzeitigem Kenntnisstand werden alle Projekte fristgerecht abgeschlossen werden.

Bei der Uberarbeitung der oben genannten Normen wurden allerdings weitere Normen identifiziert, die (iber-
pruft werden mussen, da in den oben genannten Projekten auf sie verwiesen wird oder sie als Grundlage ver-
wendet werden. Um die Uberpriifung der Normen durchfiihren zu kénnen, wird Anfang 2010 die Reaktivierung
weiterer Ausschusse durchgefuhrt. Die Arbeitsprogramme dieser Ausschisse sehen vor, die Normen auf ihre
Aktualitat (entsprechen sie dem Stand der Technik) und Anwendbarkeit zu Uberprifen, um die Anziehung
(entweder durch direkten Verweis oder als Grundlage) in denen in Abschnitt 2 genannten Projekten sicher zu
stellen. Sollte hier erhéhter Uberarbeitungsbedarf festgestellt werden, so kann dies zu einer Fristiiberschrei-
tung, bzw. Bitte um Verldngerung des Vorhabens flhren. Eine belastbare Aussage dazu ist aber erst Ende
des 2. Quartals 2010 mdglich.
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Thema
Gesundheits6konomische Betrachtung zu Radonsanierungsmafinahmen

Subject

Health economic evaluation of radon mitigation strategies

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3609510007 20.07.2009 31.08.2010 EUR 103.519,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Helmholtz Zentrum Minchen

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Prof. Dr. R. Leidl C. Egblomassé-Roidl / AG-SG 1.4 F. Haucke

1. ZIELSETZUNG

Radon ist ein natlrlich vorkommendes radioaktives Edelgas, das sich in Innenrdumen anreichern und zu einer
Erh6hung des Lungenkrebsrisikos fuhren kann. Nach epidemiologischen Schatzungen sterben in Deutsch-
land jahrlich ca. 1.900 Personen an radonbedingtem Lungenkrebs.

Ziel dieses Forschungsvorhabens ist es, anhand einer entscheidungstheoretischen Modellierung erstmals fur
Deutschland die Effekte verschiedener Interventionsstrategien zur Minderung der Radonbelastung in beste-
henden Wohnh&ausern sowie Neubauten zu analysieren und deren Kosten-Effektivitat zu berechnen. Dabei

wird untersucht, welche Auswirkungen von verbindlichen Grenzwerten sowie Richtlinien und Empfehlungen
ausgehen, die bereits mehrfach diskutiert, bislang jedoch nicht umgesetzt wurden.

Als Ergebnis der Untersuchung sollen unter Berlcksichtigung der besten verfligbaren Daten sowie aller iden-
tifizierten Unsicherheitsbereiche konkrete Empfehlungen fiir regulative Eingriffe zur Senkung der Radonex-
position in der deutschen Bevolkerung auf Basis einer 6konomischen Entscheidungsgrundlage gegeben wer-
den.

2. EINZELZIELSETZUNG

In dem Vorhaben sind im Einzelnen die folgenden Aufgaben zu bearbeiten:

21 ERMITTLUNG DES IST-ZUSTANDS DER RADONBELASTUNG IN DEUTSCHLAND

Die Ermittlung des Ist-Zustands beinhaltet vor allem die Bestimmung der regionalen Verteilung der Radonbe-
lastung in Deutschland, die Identifikation von Risikogebieten sowie darauf aufbauend die Bestimmung des
Screening- und Sanierungsbedarfs an bestehenden Gebauden und Neubauten.

2.2 BESTANDSAUFNAHME DER KOSTEN BEI RADONSANIERUNG BZW. RADONREDUZIE-
RUNG

Die Kosten des Radonscreenings potenziell belasteter Gebdude setzen sich aus demin 2.1. ermittelten Mess-
bedarf fir die Identifikation belasteter Gebaude uber einem definierten Eingriffsniveau (Anschaffung und Aus-
wertung der bendtigten Radontests) sowie dem Aufwand fiir die Sanierung beziehungsweise den radonsiche-
ren Neubau zusammen.

2.3 BESTANDSAUFNAHME GESUNDHEITS- BZW. KRANKHEITSKOSTEN BEI LUNGENKREBS

Die Erhebung der Kosten der Lungenkrebserkrankung nimmt eine zentrale Bedeutung in der Kosten-Effekti-
vitats-Analyse der Radonsanierung ein, da auf Grund einer reduzierten Lungenkrebsinzidenz durch Interven-
tionsmaflinahmen auch eine Reduktion auf Seite der Krankheitskosten zu erwarten ist. Dies umfasst den Res-
sourcenverbrauch, welcher unmittelbar aus der Behandlung der Erkrankung resultiert, also ambulante und
stationare arztliche Leistungen, Medikamente sowie Heil- und Hilfsmittel.
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24 BESTANDSAUFNAHME SONSTIGER ZU BERUCKSICHTIGENDER KOSTEN

Zusatzlich zu den direkten Krankheitskosten kdnnen auch direkte nichtmedizinische Kosten eine Rolle spie-
len, hierzu gehdren Fahrtkosten der Patienten oder Kompensationen fur Patienten- und Angehdrigenzeit.
Daruber hinaus sind indirekte Kosten zu berlcksichtigen, die den auf die Gegenwart abdiskontierten, aus Ar-
beits- und Erwerbsunfahigkeit sowie vorzeitigem Tod resultierenden Wertschdpfungsverlust abbilden.

2.5 DURCHFUHRUNG EINER KOSTEN-EFFEKTIVITATSANALYSE VON RADONSANIERUNGS-
MARNAHMEN

Im Rahmen der Kosten-Effektivitats-Analyse (KEA) der Radonsanierung von Wohngebauden in Deutschland
sollen anhand verschiedener Szenarien spezifische Strategien mit unterschiedlich ausgepragten regulativen
Eingriffen zur Senkung der Radonexposition in der Bevolkerung bei unterschiedlichen Eingriffsniveaus (EN)
untersucht werden.

3.  METHODIK

Die Kosten-Effektivitats-Analyse (KEA) der Radonsanierung von Wohngebduden in Deutschland wird auf Ba-
sis eines entscheidungstheoretischen Modells durchgefiihrt, wobei Eingriffsniveaus von 100, 200 und

400 Bq/m3 Innenraumluft sowie verschiedene regulatorische Regimes bezlglich der Umsetzung von Richtli-
nien und verbindlichen gesetzlichen Regelungen untersucht werden. Die Modellierung wird als Entschei-
dungsbaummodell in Einklang mit nationalen und internationalen Guidelines durchgefihrt, wie den Empfeh-
lungen des Instituts flr Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWIG) und den Richtlinien von
Philips. Der Aufbau des Modells orientiert sich an existierenden internationalen Modellierungen von Radon-
interventionen unter Berucksichtigung der offiziellen Empfehlungen zu Radonscreening und -sanierung des
Bundesamts fur Strahlenschutz. Die Programmierung erfolgt in einer Spreadsheet-Anwendung. Die unter
2.1-2.4 beschriebenen Elemente werden in der verfugbaren Literatur erhoben und gehen als Parameter in das
Modell ein. Dabei werden alle Kostenkomponenten aus gesamtgesellschaftlicher Perspektive berechnet. Der
im Modell betrachtete Zeitraum umfasst die gesamte Lebensdauer der untersuchten Interventionen. Auf
Grund der Lange des Beobachtungszeitraums werden Kosten und Effekte der Radonsanierung angemessen
diskontiert. Alle Modellberechnungen werden auf verschiedenen regionalen Ebenen durchgeflihrt: Gesamt-
deutschland, Bundesland, Landkreis sowie unterschiedlich definierter Hochrisikogebiete. Zur Validierung der
Ergebnisse werden uni- und multivariate deterministische und probabilistische Sensitivitatsanalysen (SA)
durchgefuhrt. Probabilistische SA beruhen auf Monte-Carlo-Simulationen mit 10.000 Wiederholungen, wobei
fur jeden mit Unsicherheit behafteten Parameter statistische Verteilungen zu spezifizieren sind. 95%-Konfi-
denzintervalle (KI) fur die Kosten-Effektivitat der einzelnen Szenarien und Eingriffsniveaus wurden dabei Gber
die Werte der 2,5- und 97,5-Perzentile geschatzt. Als weiteres Element der Analyse werden zur Entschei-
dungsunterstitzung zwei kirzlich entwickelte Instrumente aus dem Bereich der gesundheitsdkonomischen
Evaluation (Cost effectiveness acceptability curve, cost effectiveness frontier) auf die konkrete Fragestellung
Ubertragen und flr ein breites Spektrum unterschiedlicher Zahlungsbereitschaften optimale Strategien abge-
leitet.

4. DURCHFUHRUNG

Zur Berechnung der Kosten-Effektivitat kommt folgendes Schema zur Anwendung:
Kosten-Effektivitat = Nettokosten / Netto-Outcome

Die Nettokosten der Intervention ergeben sich dabei aus den Kosten flir das Radonscreening der Wohnge-
baude (Definition von Radonverdachtsgebieten, Anschaffung und Auswertung von Radontests unter Bertck-
sichtigung von Testspezifitadt und -sensitivitat) zuziglich der Aufwendungen fur die Sanierung von Gebauden,
deren Belastung Uber dem zuvor definierten Eingriffsniveau liegt, abzuglich der durch verhinderte Lungen-
krebsfalle verminderten Kosten, die durch die Behandlung der Erkrankung und etwaige Produktionsausfalle
entstehen. Als Outcomeparameter der Untersuchung gehen die Kosten je vermiedenem Lungenkrebs bezie-
hungsweise je gewonnenem Lebensjahr in die Analyse ein. Gewonnene Lebensjahre werden auch um Qua-
litatsaspekte adjustiert und als generisches Outcomemal} (qualitadtsadjustiertes Lebensjahr: QALY) darge-
stellt, um eine Vergleichbarkeit von Radoninterventionen mit anderen gesundheitsbezogenen Mal3nahmen zu
gewahrleisten. Der Interventionseffekt in Form verminderter Lungenkrebserkrankungen oder gewonnener
(qualitatsadjustierter) Lebensjahre wird als Produkt aus Expositionssenkung durch bauliche MaRnahmen fir
die betroffene Population und Risikomaf berechnet, welches den Zusammenhang zwischen Exposition und
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Erkrankung beschreibt. Fur diese Untersuchung wird das Berechnungsschema auch um Daten zur Compli-
ance mit Empfehlungen beziehungsweise gesetzlichen Vorschriften erganzt, welche bislang in Kosten-Effek-
tivitats-Studien Uberwiegend vernachlassigt wurden.

Insgesamt werden 3 Szenarien mit Hilfe des Modells untersucht und deren inkrementelles Kosten-Effektivi-

tats-Verhaltnis (ICER) verglichen mit dem Base-Case (keine Grenzwerte und / oder Richtlinien bezuglich der
Radonbelastung in Wohnrdumen; Radonverteilung und radonbedingte Lungenkrebsinzidenz entsprechen der
aktuellen Situation in Deutschland) berechnet:

- Szenario 1 (S1): universelles Radonscreening und obligatorische Sanierung

In S1 sind alle Wohngebaude verpflichtend zu testen und entsprechende MalRnahmen zu ergreifen, um die
Exposition bis unter das zuvor definierte Eingriffsniveau zu verringern. Die Wirkung der ersten MaRnahme
muss durch konfirmatorische Tests ex post ermittelt werden. Bei unzureichender Senkung der Radonbelas-
tung sind entsprechende Nachbesserungen durchzufihren.

- Szenario 2 (S2): universelles Radonscreening und fakultative Sanierung

Fiir alle Wohngebéaude ist die Radonbelastung verpflichtend auszuweisen. Bei Uberschreiten des Eingriffsni-
veaus entscheiden die Betroffenen nach entsprechenden Informationen eigenverantwortlich Gber bauliche
Sanierungen. Ein Nachweis Uber die Wirkung der Sanierung muss nicht erbracht werden.

- Szenario 3 (S3): fakultatives Radonscreening und fakultative Sanierung

Szenario 3 entspricht der Interventionsstrategie mit den wenigsten regulativen Eingriffen Alle Haushalte be-
stimmen selbst Gber Kauf und Durchfiihrung von Radontests sowie die Sanierung der Wohngebaude. Es wer-
den lediglich Empfehlungen fiir ein Eingriffsniveau, verbunden mit Informationen bezlglich gesundheitlicher
Risiken und méglicher Interventionen gegeben. Bei Uberschreiten dieser Empfehlung kénnen MalRnahmen
ergriffen werden. Ein Nachweis Uber das Ergebnis ist nicht zu erbringen.

5. ERGEBNISSE

Es wurden zunéachst die bendtigten Parameter in der Literatur erhoben und das entscheidungstheoretische
Modell fur die Berechnungen der Kosten-Effektivitat der Radonsanierung an bestehenden Gebauden pro-
grammiert. Erste Auswertungen auf der gesamtdeutschen Ebene zeigen, dass die hochste inkrementelle
Kosten-Effektivitat im Vergleich zum Status Quo (Base Case) bei Einfiihrung eines universellen Screening-
programms und der obligatorischen Sanierung aller Gebaude mit Belastungen > 100 Bq/m3 Innenraumluft
(Szenario 1) erreicht werden kann und dass dieses Szenario flr eine maximale Zahlungsbereitschaft von we-
niger als 23.000 € je gewonnenem Lebensjahr, (~27.000 € je QALY, ~308.000 € je vermiedenem Lungen-
krebs) die optimale Strategie darstellt. Andere Strategien, die vor allem auf eigenverantwortliches Testen und
Sanieren setzen sowie hdhere Zielwerte, haben einen weitaus geringeren Einfluss auf die Lungenkrebsinzi-
denz und weisen eine deutlich hohere inkrementelle Kosteneffektivitatsrelation auf, da auch bei hohen Ra-
donkonzentrationen tUberwiegend keine InterventionsmalRnahmen durchgeflhrt werden. Erste Sensitivitatsa-
nalysen zeigen, dass der Uberwiegende Anteil der Unsicherheit auf das relative Risiko der Radonexposition
sowie die verwendeten Diskontfaktoren zurtickzufiihren ist und insbesondere die betrachtliche Unsicherheit
bezlglich der Sanierungskosten die Kosten-Effektivitat der Intervention nur geringflgig beeinflussen.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Im weiteren Verlauf des Vorhabens wird das bestehende entscheidungstheoretische Modell weiter verfeinert
und insbesondere dahingehend erweitert, dass auch regionalspezifische Auswertungen auf der Ebene ein-
zelner Bundeslander und Landkreise sowie spezifischer Hochrisikogebiete moglich sind. Zu diesem Zweck
wird auch ein geografisches Informationssystem in die Analyse eingebunden. Darlber hinaus wird das Modell
zur Berechnung der Kosten-Effektivitat des radonsicheren Bauens angepasst. Einerseits sind hier geringere
Sanierungskosten je Gebaudeeinheit zu erwarten. Andererseits kann die zu erwartende Belastung a priori
kaum bestimmt werden, so dass ein Grofteil der sanierten Gebaude auch ohne Intervention nur niedrige In-
nenraumkonzentrationen aufweisen wirde.
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Thema

Untersuchung umweltbedingter genetischer Veranderungen im Zusammenhang mit der
Entstehung von Leukamien im Kindesalter

Subject

Analysis of environmentally caused genetic aberrations associated with the development
of childhood leukaemia

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3609S30013 01.08.2009 30.04.2010 EUR 108.924 -

Forschungs- / Auftragnehmer
Institut fur Klinische Molekularbiologie und Klinik fir Allgemeine Padiatrie,
Universitatsklinikum Schleswig-Holstein, Kiel

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Prof. Dr. M. Schrappe Dr. A. Dehos / AG-SG 1.4 Prof. Dr. M. Stanulla

1. ZIELSETZUNG

Die vom BfS gefdrderte KiKK (Kinderkrebs in der Umgebung von Kernkraftwerken)-Studie ergab einen Zu-
sammenhang zwischen dem Risiko flr kindliche Leuk&mie und der Ndhe des Wohnortes zu einem Kernkraft-
werk. Daneben gibt es mehrere Hinweise aus epidemiologischen Studien, dass sich das Risiko fir Leukamie
im Kindesalter erhdht bei einer Exposition mit niederfrequenten Magnetfeldern in einem Intensitatsbereich
deutlich unterhalb der Grenzwerte. In beiden Fallen I&sst sich das erhéhte Risiko mit dem derzeitigen wissen-
schaftlichen Kenntnisstand tUber Strahlenwirkungen nicht erklaren. Daher muss verstarkt nach den Ursachen
fur die Entstehung der Erkrankung gesucht werden, um so den méglichen Einfluss von Umweltnoxen im Zu-
sammenhang mit Gen-Umwelt-Interaktionen abklaren zu kdnnen. Nach dem derzeitigen Stand der wissen-
schaftlichen Diskussion geht man davon aus, dass ein Zusammenwirken von genetischer Pradisposition und
weiteren endogenen Faktoren sowie dul3eren Einflissen, wie z. B. Strahlenexposition, zur Entstehung der
Krankheit flhrt.

Ein wesentlicher Schritt im Rahmen der Erforschung des Zusammenhangs zwischen Umweltnoxen und der
Entstehung von Leukédmie im Kindesalter ist die Untersuchung der genetischen Veranderungen, die an der
Entstehung der Erkrankung beteiligt sind. Ziel des Vorhabens ist die Analyse von Genpolymorphismen, spe-
ziell Einzelnukleotid-Polymorphismen (SNP, Single Nucleotide Polymorphism, Varianten von einzelnen Ba-
senpaaren der DNA (Desoxyribonucleinsaure)) an einer Untergruppe von Patienten mit Leukamie im Kindes-
alter, die den mit 25% haufigsten Subtyp der akuten lymphatischen Leukédmie (ALL), den TEL-AML1-positiven
Subtyp aufweisen. Durch Vergleich mit TEL-AML1-negativen Patienten soll geklart werden, welche der ana-
lysierten Varianten spezifisch sind fir den TEL-AML1-positiven Subtyp und welche ggf. die Erkrankung ins-
gesamt kennzeichnen.

2. EINZELZIELSETZUNG

Folgende Ziele werden in dem Projekt verfolgt:

21 AUFSTOCKUNG DES PATIENTENKOLLEKTIVS DURCH PATIENTEN AUS NATIONALEN
UND INTERNATIONALEN STUDIENGRUPPEN

Das bisherige Patientenkollektiv wird durch Rekrutierung weiterer Patienten auf nationaler und internationaler
Ebene und eine entsprechende Anzahl von Kontrollpersonen aufgestockt. Ziel ist es, die bisher gefundenen
Ergebnisse anhand zusatzlicher Patienten zu untermauern.

2.2 UNTERSUCHUNG VON TEL-AML1-NEGATIVEN LEUKAMIEN

Die Untersuchungen werden auf TEL-AML1-negative Leukdmien des Kindes- und Jugendalters ausgedehnt,
um zu klaren, welche der gefundenen SNPs fur den TEL-AML1-positiven Subtyp spezifisch sind bzw. welche
SNPs gegebenenfalls auch bei anderen Subtypen der ALL vorkommen.
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2.3 DISKUSSION DER ERGEBNISSE

Die Ergebnisse sollen im Hinblick auf den derzeitigen wissenschaftlichen Kenntnisstand zur Entstehung der
Leukéamie im Kindesalter und zum Zusammenwirken genetischer, epigenetischer und anderer endogener
Faktoren mit Umwelteinflissen, insbesondere ionisierender und nicht-ionisierender Strahlung, bei der Entste-
hung der Erkrankung diskutiert werden.

3.  METHODIK

Das bislang untersuchte TEL-AML1-positive Patientenkollektiv wurde mittels unabh&ngiger DNA-Patienten-
proben aus nationalen und internationalen Studiengruppen und entsprechend gematchter Kontrollindividuen
(im Verhaltnis 1:2) aufgestockt.

In allen Proben wurde zunachst die DNA eingestellt, das Gesamtgenom amplifiziert und eine DNA-Qualitats-
kontrolle inklusive einer Gelelektrophorese durchgefihrt. AnschlieRend wurden die ca. 200 hauptséachlichen
SNPs, die in den bisherigen Analysen identifiziert worden waren, mittels SNPlex-Technologie genotypisiert.

4. DURCHFUHRUNG

Die zur Aufstockung des Patientenkollektivs verwendeten Proben stammen allesamt von TEL-AML1-positi-
ven ALL-Patienten und rekrutieren sich aus

A) dem deutschen COALL-Patientenkollektiv vom Universitatsklinikum Hamburg Eppendorf (n=208) und

B) Uber die italienische AIEOP-Studiengruppe zur Behandlung von Leukadmien im Kindes- und Jugendalter
(n=298; vom Ospedale San Gerardo, Monza). Die Proben der TEL-AML1-negativen ALL-Gruppe (n=333) ent-
stammen der ALL-BFM-Studiengruppe in Kiel. Alle Patientenproben und die entsprechenden Kontrollproben
wurden, wie unter 3. aufgefihrt, analysiert.

5. ERGEBNISSE

Insgesamt wurden Proben von weiteren 506 Patienten mit TEL-AML1-positiver ALL, 333 Patienten mit
TEL-AML1-negativer ALL sowie entsprechende Kontrollproben untersucht. Die Daten werden zurzeit ausge-
wertet.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Die Auswertung der Daten wird abgeschlossen. Die Ergebnisse werden im Hinblick darauf bewertet, ob sich
die bisher gefundenen Hinweise auf genetische Varianten als Risikofaktoren bestatigen lassen. AuRerdem
wird geprift, ob es genetische Varianten gibt, die allgemein fir ALL im Kindesalter typisch sind. Weiterhin er-
folgt eine Bewertung der Ergebnisse im Hinblick auf ihre Bedeutung hinsichtlich eines Einflusses von Umwelt-
faktoren auf haufig bei einer ALL beobachtete genetische Veranderungen mit potenziell leukdmogener Aus-
wirkung.
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Thema

Auswirkungen niederfrequenter Magnetfelder auf die Entstehung und den Verlauf von
neurodegenerativen Erkrankungen im experimentellen Modell

Subject

Effects of low frequency electromagnetic fields on the induction and progress of
neurodegenerative diseases in an animal model

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608S03008 01.10.2008 30.11.2011 EUR 426.327,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Universitatsmedizin der Johannes Gutenberg-Universitat, Institut fir Pathobiochemie, Mainz

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. A. M. Clement, PD Dr. B. Pophof / AG-SG 1.1 Dr. A. M. Clement
Prof. Dr. C. Behl

1. ZIELSETZUNG

Eine Reihe von epidemiologischen Studien deutet darauf hin, dass die lang andauernde Exposition mit nie-
derfrequenten elektromagnetischen Feldern (EMF) ein erhdhtes Risiko birgt, altersabhangige Krankheiten zu
erleiden. Zu niederfrequenten EMF z&hlen Felder, die durch den Fluss von Wechselstrom (50 Hz), wie etwa
durch Hochspannungsleitungen oder elektrische Gerate, verursacht werden. Die WHO geht in ihren ,Environ-
mental Health Criteria 238“ von einer moglichen, aber nicht belegten, Gesundheitsgefahrdung unter diesen
Bedingungen aus. Unter Einsatz geeigneter Tiermodelle soll im Rahmen dieses Projektes untersucht werden,
ob die lang andauernde Exposition mit niederfrequenten EMF ein Risikofaktor fur das Auftreten der Alzheimer
Krankheit und der Amyotrophen Lateralsklerose (ALS) ist.

2. EINZELZIELSETZUNG

Die Alzheimer Krankheit und die ALS sind altersabhangige neurodegenerative Erkrankungen. Die Ursachen
fur das Absterben spezifischer Nervenzelltypen sind weitestgehend unbekannt, da ber neunzig Prozent der
Falle sporadisch, also nicht vererbt, auftreten. Neben einer genetischen Pradisposition gelten Umwelteinflls-
se als eine der moglichen Ursachen fiir das Auftreten dieser Krankheiten. Eine Vielzahl von epidemiologi-
schen Studien deutet darauf hin, dass die Exposition mit niederfrequenten EMF einen Risikofaktor darstellen
konnte. Allerdings liegt bis heute keine Studie unter kontrollierten Laborbedingungen vor, die den Einfluss die-
ser Felder auf den Verlauf neurodegenerativer Erkrankungen detailliert untersucht. In den hier vorgeschlage-
nen Experimenten werden etablierte Mausmodelle der Alzheimer Demenz und der ALS eingesetzt, die fami-
lidre Formen der Krankheiten reprasentieren. Unter der Voraussetzung, dass die Krankheitsmechanismen bei
familidren wie den sporadischen Féllen dhnlich sind, sollten die Ergebnisse eine generelle Aussage Uber den
Einfluss niederfrequenter EMF auf die Entstehung und den Verlauf der Krankheiten zulassen.

21 ALZHEIMER DEMENZ

Mutationen im Gen des Amyloid-R-Vorlduferproteins (APP) sind verantwortlich fur einen Teil der familidren
Alzheimer Falle und fihren zu einer vermehrten Herstellung der so genannten AR-Fragmente, die sich zu
Plaques zusammenlagern. AR-Plaques sind bei familidren wie auch bei sporadischen Alzheimer Féllen ein
wesentliches neuropathologische Merkmal. Es ist allerdings unklar, wie und an welcher Stelle die AR-Frag-
mente in den Pathomechanismus der Krankheit einwirken. Das APP23-Mausmodell der Alzheimer Demenz
entstand 1997 durch die transgene Expression einer Doppelmutante der APP-Form APP(751). Die Tiere ent-
wickeln ab einem Alter von sechs Monaten fortschreitend Plaques, um die herum aktivierte Gliazellen auftre-
ten. Zudem sind die Fortsatze der Nervenzellen nahe der Plaques auffallig und enthalten hyperphosphorylier-
tes Tau-Protein, das auch biochemisch nachgewiesen werden kann. Die Tiere zeigen, schon bevor Plaques
auftreten, im frihen Alter Beeintrachtigungen in ihrem Erinnerungsverhalten.
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22 AMYOTROPHE LATERALSKLEROSE

Obwohl Mutationen im Gen der Cu/Zn-Superoxiddismutase (SOD1) nur 2% aller ALS-Féalle ausldsen, sind
diese Falle klinisch von sporadischen Patienten nicht zu unterscheiden. Transgene Mause, die mutante For-
men der SOD1 exprimieren, entwickeln eine ALS-ahnliche Krankheit, die viele phanotypische und pathologi-
sche Kennzeichen der menschlichen Erkrankung sowie den spezifischen Nervenzelltod von Motorneuronen
zeigen. Die toxische Wirkung mutanter SOD1 beruht auf einer neu erworbenen, bisher unbekannten Eigen-
schaft. Diese tritt dabei nicht nur in motorischen Nervenzellen auf, sondern auch in Gliazellen, die die Motor-
neuronen umgebenden.

3.  METHODIK

Die Tiere der unterschiedlichen transgenen Mauslinien werden permanent einem niederfrequenten EMF von
1 mT ausgesetzt. Das Feld wird mit Merrit-Spulen erzeugt. Die Kéfige, Kafigdeckel und Flaschen sind aus
Kunststoff gefertigt, so dass sie das Magnetfeld nicht beeinflussen. Die Kontrollgruppe wird in Scheinexposi-
tionsmodulen gehalten, die den gleichen Aufbau wie die Expositionsmodule zeigen. Die Feldstarke in den
Scheinexpositionsmodulen betragt durch die Umlenkung der Spulenkabel weniger als 2 pT.

Im Alter von 9 und 18 Monaten wird bei den APP-transgenen Tieren zunachst untersucht, ob ihre Lernfahig-
keitin Abhangigkeit von der Exposition verandert ist. Die Tiere werden danach biochemisch und histologisch
analysiert. Ein besonderes Augenmerk liegt dabei auf dem Nachweis der typischen AR-Plaques und der Spie-
gel der AR-Peptide.

Bei den SOD1-transgenen Tieren werden der Krankheitsverlauf und das Uberleben in Abhdngigkeit von der
Exposition dokumentiert. Danach werden die Gewebe der Tiere mit histologischen und biochemischen Me-
thoden auf die Aggregatbildung, die gliale Aktivierung und den oxidativen Status untersucht

4. DURCHFUHRUNG

In der bisherigen Laufzeit des Projekts wurden die Expositionsmodule erstellt. Die Konstruktion der Schein-
expositionsmodule stellte sich dabei zunachst als schwierig heraus, da die bloRe Umlenkung der Stromkabel
nicht ausreichte, um die Felder zu kompensieren. Eine zusatzliche Verdrillung der Kabel war notwendig, so
dass die Felder der Scheinexposition im Vergleich zu den Feldern der Expositionsmodule (1 mT) nun um min-
destens 500fach geringer (unter 2 uT) sind. AuRerdem wurden zusatzliche Abschirmungen im Tierhaltungs-
raum angebracht, um die aus den Expositionsmodulen ausgehenden Streufelder zu minimieren und den Ein-
ful dieser Felder auf die Scheinexpositionsmodule so gering wie mdglich zu halten.

Parallel zum Bau der Expositionsmodule wurde die Mauszucht erweitert. Inzwischen konnten ca. 150 Tiere in
das Experiment eingebracht werden. Die Tiere werden einmal pro Woche gewogen und auf Verhaltensaufal-
ligkeiten untersucht.

5. ERGEBNISSE

Das Ziel des Projekts ist die Untersuchung, ob niederfrequente EMF den Verlauf von altersabhangigen neu-
rodegenerativen Erkrankungen, wie der Alzheimer Demenz und der ALS, beeinflussen. Die zu untersuchen-
den Mausmodelle dieser Krankheiten entwickeln funktionelle und pathologische Veranderungen erst im Alter
von mehreren Monaten bis zu 1,5 Jahren. Auf Grund der bisher kurzen Projektlaufzeit liegen deshalb noch
keine statistisch abgesicherten Daten vor, die einen mdglichen Einfluss der Felder belegen.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Nachdem die Expositionsmodule vollstandig aufgebaut und funktionsfahig sind, wird die Zucht der Tiere noch-
mals auf insgesamt 600 erweitert werden. In nachster Zukunft werden die ersten Tiere erfahrungsgemaf an
ALS erkranken. Die erkrankten Tiere werden dann fur biochemische und histologische Untersuchungen vor-
bereitet. Die APP-transgenen Tiere werden sobald sie das Alter von neun Monaten erreicht haben in Verhal-
tensstudien auf ihr Lernvermdgen untersucht.
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Thema

Auswirkungen wiederholter Exposition mit starken statischen Magnetfeldern auf die
kognitive Leistungsfahigkeit von Probanden

Subject

Effects of exposure to strong static magnetic fields on the cognitive performance of volunteers
Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608503009 01.09.2008 31.08.2011 EUR 624.010,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Deutsches Krebsforschungszentrum Heidelberg (DKFZ), Zentralinstitut fir Seelische Gesundheit Mann-
heim (ZI)

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Prof. Dr. Dr. W. Semmler PD Dr. B. Pophof / AG-SG 1.1 A. Heinrich
Dr. J. Rauschenberg

1. ZIELSETZUNG

Ziel ist es, die Auswirkungen statischer Magnetfelder und kontrollierter Bewegungen in statischen Magnetfeld-
gradienten auf die kognitive Leistungsfahigkeit von 40 gesunden Probanden (20 Manner und 20 Frauen) zu
untersuchen. Unterschiedliche Tests zu Gedachtnis, Reaktionszeit, visueller Kontrastsensitivitat etc. sowie
Stressuntersuchungen werden im statischen Magnetfeld von drei Magnetresonanztomographen (MRT) ver-
schiedener Magnetfeldstarke und zur Kontrolle im feldfreien Raum bei mdglichst gleichen Umweltbedingun-
gen durchgeflhrt. Unterschiede zwischen den Testergebnissen sollen eventuelle Auswirkungen der jeweili-
gen Feldstarke zeigen.

2. EINZELZIELSETZUNG
21 AUSWIRKUNGEN AUF DIE KOGNITION

Untersucht werden die Teilbereiche Aufmerksamkeit, Reaktionszeit, verschiedene Gedachtnisformen, Au-
ge-Hand-Koordination, visuelle Diskriminierung, visuelle Kontrastsensitivitat und visuelle Nachverfolgung.

2.2 WOHLBEFINDEN

Es werden den Probanden vor, wahrend und nach den Untersuchungen verschiedene Fragebdgen zur Be-
findlichkeit vorgelegt. Auflerdem mussen die Probanden nach der Untersuchung kdrperliche Beschwerden
auflisten, die wahrend der Untersuchung aufgetreten sind, und sie sollen versuchen, die Magnetfeldstarke zu
erraten, in der sie sich befunden haben. Zusatzlich wird untersucht, ob die Probanden wahrend der Untersu-
chung an erhéhtem Stress leiden. Dazu werden Speichel- und Blutproben zur Messung von Stresshormonen
genommen, sowie die Herzratenvariabilitdt wahrend der Untersuchung gemessen.

3.  METHODIK
3.1 EXPOSITIONSMESSUNGEN

Zur Erfassung der EinflussgréRen wurde ein Messgerat entwickelt, mit dem gleichzeitig die lokale Magnetfeld-
starke und die sich wahrend einer Bewegung im Magnetfeldgradienten zeitlich &ndernde Magnetfeldstarke er-
fasst werden kénnen. Diese Sonde wird am Kopf des Probanden getragen.

3.2 KONTROLLIERTE BEWEGUNG IM STREUFELD

Um den Einfluss von Bewegung im Streufeld des MRT zu untersuchen, wurde eine Motorkonstruktion entwi-
ckelt, mit der die Patientenliege des jeweiligen MRT durch den Bereich der hdchsten Magnetfeldénderung hin
und her bewegt werden kann. In Pilot-Untersuchungen am MRT der hdchsten Feldstéarke (7 T) wurde ermit-
telt, dass die gewahlte Maximalgeschwindigkeit von 9 cm/s durch die Testpersonen toleriert wird.
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3.3 UMGEBUNGSBEDINGUNGEN DER MR-SYSTEME

Anhand von Licht- und Gerduschmessungen konnten gleiche Umgebungsbedingungen an allen MR-Syste-
men geschaffen werden. Zur Realisierung der Kontrolluntersuchung wurden die Fassade und das Gradien-
tenrohr eines nicht mehr verwendeten MR-Systems aufgebaut. Die Aufnahme der Gerauschkulisse an einem
MR-System im Betrieb und das Abspielen am 0 T-System realisieren gleiche Umgebungsbedingungen.

34 PRASENTATIONSMETHODE

Zur Prasentation der neuropsychologischen Tests wurde ein MR-kompatibler Monitor entwickelt, der auf der
Liege befestigt wird. Die Probanden sehen den Monitor Gber eine Spiegelkonstruktion. Ein speziell adaptierter
Trackball (Steuerkugel) wurde entwickelt, mit dem die Probanden im Tomographen einen Zeiger bewegen
und antworten kénnen.

3.5 PROBANDENREKRUTIERUNG

Gesunde Probanden werden tber Aushange auf die Studie aufmerksam gemacht. Nach einer ersten Kontakt-
aufnahme erfolgt eine Abfrage der Ausschlusskriterien:

- Allgemeine MRT-Ausschlusskriterien wie Metallteile im Korper etc.,

- MRT-Erfahrung,

- psychische oder physische Erkrankungen,

- Rot-Griin-Blindheit,

- schlechtes Sehvermdgen bei nicht vorhandenen Kontaktlinsen,

- 1Q unter 80.

In einer arztlichen und neuropsychologischen Untersuchung werden diese Kriterien vorab Uberprift.

4. DURCHFUHRUNG
41 VORTESTS

Am Zentralinstitut fir Seelische Gesundheit in Mannheim werden die Probanden vor der Teilnahme an der
Studie genau aufgeklart und untersucht. Mittels des Hamburg-Wechsler-Intelligenztests fir Erwachsene wird
der IQ bestimmt. Mittels einer computerisierten Testbatterie (CANTAB [Cambridge Neuropsychological Test
Automated Battery]) wird die Integritat verschiedener neuropsychologischer Funktionsgebiete (motorische
Koordination, sofortiges und zeitverzdgertes Gedachtnis fur Mustererkennung, rdumliches Wiedererkennen,
raumliches Handlungsfeld, visuelle Informationsverarbeitung) getestet. Die Probanden werden per Fragbo-
gen iiber eventuelle somatoforme Stérungen und ihre Bereitschaft an Ubersinnliches zu glauben befragt. Zum
Schluss uben die Probanden im Rahmen der Voruntersuchung die Aufgaben, die spater im Scanner durch-
geflhrt werden sollen, um einen zu starken Lerneffekt Gber die einzelnen Untersuchungen in den Scannern
zu vermeiden.

42 UNTERSUCHUNGEN IM STATISCHEN MAGNETFELD

Die Untersuchungen im Magnetfeld erfolgen am DKFZ. Die Probanden werden im Abstand von je einer Wo-
che mit jeweils einer der folgenden Feldstarken exponiert: 0 T, 1,5 T, 3 Tund 7 T. Es erfolgt eine ,Verblin-
dung®, d. h. die Probanden werden mit Augenbinde an die MR-Systeme geflhrt, um zu verhindern, dass sie
die aktuelle Feldstarke kennen. Nach Fragebdgen zur Befindlichkeit, Blutabnahme, Anlegen des EKG und
Umziehen in einem separaten Raum werden die Probanden in das Zentrum des Tomographen platziert, wo-
bei sie die Magnetfeldmesssonde tragen. Nachdem sie still liegend alle Aufgaben absolviert haben, erfolgt
eine Pause, in der die Probanden wieder Fragebdgen beantworten. Danach erfolgt eine zweite Serie von Pa-
rallelversionen aller Aufgaben unter Bewegung der Patientenliege. Als Abschluss erfolgt eine Befragung tber
das Befinden, die gespurten Auswirkungen der Untersuchung und die Einschatzung des Magnetfelds.

5. ERGEBNISSE

Die Untersuchungen der ersten sechs Probanden haben 2009 begonnen, sind vollstandig abgeschlossen und
weitere Probanden werden im Moment untersucht. Auf Grund der geringen Stichprobengrofie kénnen zum
jetzigen Zeitpunkt noch keine Aussagen zu statistisch signifikanten Werten getroffen werden.
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5.1 VORUNTERSUCHUNG

Bisher mussten einige Probanden auf Grund von Zahnspangen oder anderen Implantaten ausgeschlossen
werden. AulRerdem wurden Probanden mit MR-Erfahrung ausgeschlossen, da so erhofft wird, eine konse-
quentere ,Verblindung“ der Probanden zu erreichen.

5.2 WOHLBEFINDEN

Im Allgemeinen scheint es keine starken Auswirkungen auf das Wohlbefinden von Probanden zu geben, so-
weit das derzeit bewertet werden kann. Teilweise wird von leichtem Schwindel beim Einfahren in die Réhre
berichtet. Die Lage des Befindens vor der Untersuchung hangt stark vom Termin ab. Beim ersten Untersu-
chungstermin sind die Probanden verhaltnismalig angespannt, wahrend sie bei den nachfolgenden Termi-
nen sehr ruhig sind.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Die Suche nach neuen Probanden erfolgt fortwahrend Uber Aushange. Bedingt durch vorausschauende Ter-
minkoordination und einkalkuliertem Drop-out von Versuchspersonen muss ein regelmafiger Zulauf von neu-
en Probanden gewabhrleistet sein. Die Rekrutierung von neuen Probanden, die Voruntersuchung von poten-
ziellen Probanden am ZI und die eigentlichen Untersuchungen im DKFZ sollen auch weiterhin parallel erfol-
gen, um eine unterbrechungsfreie Durchfihrung zu gewahrleisten.
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Thema
Bestimmung der individuellen UV-Exposition in Abhangigkeit von Lebensstil und aktuellem UV-Index

Subject

Determination of the individual UV exposure depending on lifestyle and of current UV index
Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608S03012 01.11.2008 31.01.2010 EUR 173.531,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Charité - Universitatsmedizin Berlin, Klinik fir Psychiatrie, AG Medizinische Photobiologie

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. H. Piazena Dr. C. Baldermann / AG-SG 1.4 Dr. H. Piazena, Dr. C. Baldermann

1. ZIELSETZUNG

Die gesundheitsschadigenden Wirkungen von solarer Ultraviolettstrahlung (UV) aber auch die Beschreibung
biopositiver Effekte in der wissenschaftlichen Literatur fihren zu widersprichlichen Empfehlungen in Bezug
auf eine gesundheitsfordernde UV-Exposition. Um die gesundheitsschadigenden wie auch biopositiven As-
pekte von UV-Strahlung mit einer quantitativen Erfassung der realen UV-Exposition im mitteleuropéaischen
Raum korrelieren zu kdnnen bzw. den Zusammenhang zwischen UV-Exposition und biopositiven Wirkungen
und gesundheitlichen Risiken mit Hilfe quantitativer Aussagen zur individuellen UV-Exposition untermauern
zu kénnen, stellt die Erfassung der individuellen UV-Exposition in Abhangigkeit von Lebensstil und aktuellem
UV-Index eine unverzichtbare Grundvoraussetzung dar.

Ziel des Vorhabens ist es, mit Hilfe von UV-Personendosimetern die individuelle UV-Exposition unter ver-
schiedenen Randbedingungen und in verschiedenen Bevdlkerungsgruppen (Kinder, Schwangere, altere
Menschen, Patienten, etc.) zu erfassen und dies mit dem jeweiligen Lebensstil und dem aktuellen UV-Index
als weitere Parameter zu korrelieren. Hiermit soll eine Aussage darUber ermoglicht werden, wie viel UV-Strah-
lung tatsachlich fur die Synthese von ausreichenden Mengen an aktivem Vitamin D3 zur Verfligung steht.

2. EINZELZIELSETZUNG
21 LITERATURSTUDIE

Zu Beginn des Projekts wird eine ausfihrliche Literaturstudie erarbeitet, die als Grundlage fur den detaillierten
Versuchsaufbau dienen wird. Diese Studie umfasst folgende Themen:

- Derzeit verfugbare UV-Dosimeter: Analyse ihrer technischen Aspekte, Erfassung von UV-A- und / oder
UV-B-Strahlung, ihrer Einsatzmdglichkeiten sowie eine Bewertung in Bezug auf Messgenauigkeit, Repro-
duzierbarkeit und Datenanalyse;

- Messmethoden zur Bestimmung des UV-Index; Betonung hier auf Methoden zur Bestimmung des
UV-Index in der unmittelbaren Nahe der exponierten Person;

- Beeinflussung des UV-Index (Tageszeit, Jahreszeit, Bewolkungsgrad, Hohenlage etc.).

2.2 AUSWAHL GEEIGNETER PROBANDEN

Die Auswahl geeigneter Probanden erfolgt unter Berlcksichtigung des Geschlechts, des Alters und des Haut-
typs (Hauttypen | - IV). Kinder, Schwangere und altere Menschen sollen ebenfalls in statistisch signifikanter
Anzahl mit in die Studie integriert werden. Solarienganger werden in die Studie nicht aufgenommen. Der Be-
such eines Solariums ist fir Probanden ausgeschlossen. Die Probandenzahl wird so gewahlt, dass eine aus-
sagekraftige Statistik erstellt werden kann.

2.3 FRAGEBOGEN

Mit Hilfe eines zu erstellenden Fragebogens werden vor Beginn der Expositionsstudien bei den ausgewahlten
Probanden das Alter, das Geschlecht, der Gesundheitszustand, der Hauttyp und die Pigmentation der Haut
ermittelt. Zur vollstdndigen Erfassung der individuellen Gewohnheiten werden weitere Aspekte wie Ernah-
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rungsgewohnheiten, Sonnenexposition, Rauchen, Trinken, Freizeitverhalten etc. abgefragt. Weitere in die-
sem Zusammenhang sinnvolle zusatzliche Informationen werden mit erhoben.

Ein zweiter Fragebogen wird entworfen, mit Hilfe dessen der jeweilige Proband den Tagesablauf so genau
wie moglich skizziert kann (Probandentagebuch). Einzutragen ist hier auch der Bekleidungsstatus zur Erfas-
sung der exponierten Hautareale. Das Verhaltnis bestrahlte / unbestrahlte Haut soll daraus ermittelt werden
kdénnen. In regelmaRigen Abstanden ist zusatzlich die Pigmentierung der Haut zu erfassen und in den Frage-
bogen einzutragen.

24 EXPOSITIONSDESIGN

Die Erfassung der individuellen UV-Exposition erfolgt mittels eines gemaR Literaturstudie entsprechend ge-

eigneten UV-Dosimeters. Dabei wird soweit moglich der Anteil an eingestrahltem UV-B abgeschatzt bzw. er-
fasst. Gleichzeitig wird der auf den Aufenthaltsort des jeweiligen Probanden bezogene UV-Index mit Angabe
der meteorologischen Daten und des Aufenthaltsortes (Angabe des H6hengrades) sowie der Einfallwinkel der
Sonneneinstrahlung pro Tag erfasst.

3.  METHODIK

Zur Charakterisierung und Bewertung der solaren UV-Exposition der ausgewahlten Probanden wurden fol-
gende Fragebdgen entwickelt:

1. ein Fragebogen zur Erfassung der relevanten persénlichen Grunddaten (Alter, Geschlecht, Hauttyp,
GroRe, Gewicht, Body-Mass-Index (BMI), Gesundheitszustand, Schwangerschaft (bei Frauen), etwaige
Ausschlusskriterien, beruflich- / soziale Strukturen, Alkohol- / Tabakkonsum, Freizeitgewohnheiten),

2. ein zweiter Fragebogen zur Erfassung des taglichen AuRenaufenthaltes eines jeden Probanden hinsicht-
lich seiner solaren UV-Exposition, seiner Aktivitat und der getroffenen individuellen Sonnenschutzmal}-
nahmen (Probandentagebuch),

3. ein dritter Fragebogen zur Selbsteinschatzung des persdnlichen UV-Hauttyps durch die Probanden vor
Beginn der Beobachtungsphase.

Die Bestimmung der individuellen UV-Exposition erfolgte mit Hilfe eines Spektralradiometers, mit dem die ery-
themwirksame Bestrahlungsstérke der einfallenden Solarstrahlung im definierten Aufenthaltsraum der Kam-
pagne (Raum Berlin) erfasst werden konnte. Die Bestimmung und Bewertung der individuellen Exposition
wurde aus den angegebenen Expositionszeiten und den zugeordneten Daten der eingefallenen erythemwirk-
samen UV-Strahlung berechnet. Aufenthalte von Probanden aufierhalb Berlins wurden gesondert protokol-
liert und mit den am jeweiligen Aufenthaltsort fur die UV-Exposition relevanten Daten (UV-Index, Bewdlkung,
Hohenlage) bewertet.

Auf den vorgesehenen Einsatz von elektronischen UV-Dosimetern wurde dabei in der Messkampagne
Frihjahr / Sommer 2009 verzichtet, da zu diesem Zeitpunkt keine elektronischen UV-Personendosimeter ver-
fugbar waren, die praktikabel und einfach handhabbar sowie spektral und geometrisch korrekt waren, so dass
systematische Messfehler in signifikanter Gro3e absehbar waren. lhre Nutzung ist daher gemafl Rickspra-
che mit dem Hersteller nach Nachbesserung fiir die zweite Messkampagne im Frihjahr / Sommer 2010 vor-
gesehen.

Wahrend des Zeitraumes Frihjahr / Sommer 2009 wurden folgende Probandenkollektive in die Untersuchun-
gen eingeschlossen:

- 62 Kinder im Kindergarten (drei Gruppen mit Kindern im Alter von 2 - 6 Jahren),
- 45 Schiler in der Schule (25 Schiler im Alter 6 - 7 Jahre und 20 Schdler im Alter von 9 - 10 Jahren),
- 82 Erwachsene differenziert nach Alter, Geschlecht, Aktivitat, BMI.

In einer weiteren Gruppe von 37 Erwachsenen unterschiedlichen Hauttyps, BMI sowie Aktivitatsmusters wur-
den im Rhythmus von 14 Tagen Messungen der Hautfarbe (Spectropen, Fa. Dr. Lange, Dortmund) zur Erfas-
sung der intermittierenden, saisonalen Hautbraunung an der Stirn und an der Auf3enseite des Unterarms vor-
genommen. Zusatzlich wurde die saisonal bedingte Vitamin-D3-Synthese durch Messung der 25(0OH)D3-Se-
rumkonzentrationen vor Beginn und am Ende des Beobachtungszeitraumes bestimmt. Kontrollparameter wa-
ren dabei die Konzentrationen von Kalzium und Phosphat (anorganisch) im Blut.

Die Probanden erhielten keinerlei Hinweise oder Anweisungen in Bezug auf ihr Expositionsverhalten.
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Aus den Angaben der Probanden und den synchron erfassten Stundenwerten der erythemwirksamen solaren
UV-Einstrahlung sowie des taglichen UV-Indexes wurden die potenzielle und die zu erwartende individuelle
tagliche sowie kumulative (monatliche und saisonale) UV-Exposition bestimmt. Die potenzielle UV-Exposition
ergab sich dabei aus der Aufenthaltsdauer im gegebenen Strahlungsfeld der Sonne bei Annahme fehlender
Schutzfaktoren, wahrend die zu erwartende UV-Exposition Verminderungen der UV-Hautbestrahlung durch
Bewegungen (Positionswechsel) im gegebenen Strahlungsfeld, das Aufsuchen von Schatten und individuelle
Schutzmallnahmen (Kleidung, Sonnenschutzmittel) bertcksichtigte.

Die Probanden wurden gemaf Aktivitatsprofil in 5 Aktivitatsklassen und 10 Klassen bezlglich des individuel-
len Nutzungsgrades der angebotenen UV-Einstrahlung eingeteilt.

4. DURCHFUHRUNG

Die Literaturstudie wurde 2009 erstellt. Des Weiteren wurden die unter (3) entwickelten Probandenfragebd-
gen und Probandentagebuicher in der Messkampagne 2009 eingesetzt. In die Untersuchungen wurden die
unter (3) definierten Probandenkollektive einbezogen. Der Erfassungszeitraum bezog sich dabei auf die Mo-
nate Mai bis September 2009.

Zur Bewertung der bestimmten individuellen UV-Expositionen wurden biologische UV-Wirkungen wie zwi-
schenzeitlich erlittene Sonnenbrénde, die intermittierende Hautbrdunung sowie saisonale Anderungen der Vi-
tamin-D3-Serumkonzentration registriert.

Die im Jahre 2009 begonnenen Aktivitaten werden in einer Messkampagne im Frihjahr / Sommer 2010 zur
Erweiterung der Datenbasis fortgesetzt.

5. ERGEBNISSE
5.1  UV-EINSTRAHLUNG IM UNTERSUCHUNGSGEBIET

Die Tagessummen der erythemwirksamen UV-Einstrahlung der Sonne variierten im Untersuchungszeitraum
zwischen etwa 3,0 und 16,5 MED (1 MED =250 J m2, Minimale Erythemdosis gemafR DIN 5050) und zeigten
den regional zu erwartenden Jahresgang, wahrend die Betrage des UV-Index am Mittag zwischen 0,5 und
7,0 sowie die Bestrahlungszeiten zum Erreichen der MED am Mittag zwischen etwa 25 Minuten und zwei
Stunden schwankten. Fir Strahlenschutzmalinahmen bedeutsam ist dabei, dass etwa 30% der Tagessumme
erythemwirksamer UV-Einstrahlung zwischen 11.00 und 13.00 WOZ (wahre Ortszeit) einfielen, zwischen 10
und 14 Uhr WOZ etwa 50 - 60% sowie zwischen 9.00 und 15.00 Uhr WOZ etwa 75 - 85%. Entsprechend kri-
tisch sind Expositionszeiten am Mittag, wahrend Auflenaufenthalte vor 9.00 Uhr WOZ und nach 15 Uhr WOZ
weniger Kritisch sind.

5.2 UV-EXPOSITION DER PROBANDEN

Die potenziellen kumulativen (saisonal aufsummierten) Dosen erythemwirksamer Solarstrahlung variierten
zwischen den Monaten Mai und September abhéangig vom AuRenaufenthalt der Probanden zwischen etwa
100 und 475 MED, wahrend sich die erwarteten, individuellen Kumulativdosen durch individuelle Schutzmal3-
nahmen (Anwendung von Sonnenschutzmitteln, Aufsuchen von Schatten, Kleidung und geometrisch beding-
te Einschrankungen (Positionswechsel im Strahlungsfeld) auf Betrédge zwischen etwa 10 und 100 MED be-
schrankten. Die pro Zeiteinheit gegebenen Einzeldosen waren dabei jedoch infolge sich zeitlich andernder
Expositionsmuster auch bei einzelnen Probanden unterschiedlich, so dass sich die Kumulativdosen im Unter-
suchungsreitraum aus unterschiedlichen Zuwachsraten zusammensetzten. Auf Grund dieser individuellen
und zeitlichen Variabilitat erwies sich die Klassifizierung der Probanden innerhalb definierter Aktivitatsklassen
als unzureichend. Als Alternative wurde daher eine Klassifizierung gemaR Nutzungsgrad der einfallenden so-
laren UV-Strahlung vorgeschlagen. Auf Grund der teilweise grof3en potenziellen Einzel- wie Kumulativdosen
erythemwirksamer UV-Einstrahlung zeigte sich eine Erfordernis zur Dosisbegrenzung durch geeignete
Schutzmalinahmen in allen der 10 definierten Nutzungsklassen mit Ausnahme der Klasse 1. Somit empfiehlt
sich die Definition differenzierter SonnenschutzmafRnahmen entsprechend Nutzungsklasse und UV-Index. In-
folge von Abschattungen wahrend des AuRenaufenthaltes, durch Kleidung und Sonnenschutzmittel lagen die
erwarteten taglichen Einzeldosen bei <1 MED.
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5.3 BIOLOGISCHE EFFEKTE DER UV-EXPOSITIONEN AUF DIE PROBANDEN

Trotz der teilweise grofien potenziellen taglichen Einzeldosen erythemwirksamer UV-Einstrahlung wurden
von den Probanden weder das Auftreten von UV-Erythemen berichtet noch wahrend der Inspektionen beob-
achtet. Fur dieses unerwartete Ergebnis sind die gegeniber den potenziellen Einzeldosen vergleichsweise
niedrig ausgefallenen, erwarteten taglichen Einzeldosen mit Betrdgen < 1 MED verantwortlich wie auch die
frihjahrlich einsetzende Adaptation der Haut an das héhere Strahlungsniveau. Da die erwarteten taglichen
Einzeldosen auch im Sommer im Bereich < 1 MED verblieben, stagnierte die saisonale Pigmentierung der
Haut im weiteren Zeitverlauf trotz gro3er saisonaler Kumulativdosen. Bei der Mehrzahl der Probanden zeigte
sich eine saisonale Erhéhung der 25(OH)D3-Konzentration im Blut, die jedoch in der Mehrzahl der Falle auf
Grund zwar haufiger, aber niedrig dosierter UV-Einzelexpositionen unter 30 ng/ml verblieb.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Fir den Zeitraum Frihjahr / Sommer 2010 ist eine weitere Messkampagne geplant, in der in analoger Vorge-
hensweise neben einer Erwachsenengruppe auch eine Gruppe von gesundheitlich nicht eingeschrankten Se-
nioren im Alter von 65 - 80 Jahren in einem Seniorenheim sowie eine Gruppe Jugendlicher im Alter von 10 -
19 Jahren eingeschlossen werden sollen.

Zusatzlich zu der Erfassung der UV-Expositionen tber Fragebdgen und zentraler Messung der solaren
UV-Einstrahlung sollen hierbei elektronische UV-Dosimeter gemaR Plan eingesetzt werden (vgl. Punkte 2.4
und 3).
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Thema
Laiengerechte Kommunikation wissenschaftlicher Unsicherheiten im Bereich EMF

Subject

Laymen adequate communication of scientific uncertainties in the field of EMF

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3608S03016 14.10.2008 31.01.2010 EUR 189.614,-

Forschungs- / Auftragnehmer
IKU GmbH, Dortmund
Prof. Dr. Peter M. Wiedemann, Berlin

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Dr. F. Claus, C. Egblomassé-Roidl / AG-SG 1.4 S. Lochtefeld
Prof. Dr. P. M. Wiedemann

1. ZIELSETZUNG

Ziel des Forschungsvorhabens ist, die Kenntnisse Uber die Einflussfaktoren einer gelingenden Risikokommu-
nikation im Bereich wissenschaftlicher Unsicherheiten zu vertiefen und Strategien zur laiengerechten Risiko-
kommunikation fur die Bereiche der nieder- und hochfrequenten elektromagnetischen Felder (NF / HF EMF)
zu erarbeiten.

Adressaten der Kommunikation sind die allgemeine Bevdlkerung und Multiplikatoren und Stakeholder.

Dabei ist die zentrale Frage, wie der wissenschaftliche Kenntnisstand einschlieB3lich der verbleibenden Unsi-
cherheiten kommuniziert werden kann, ohne die Besorgnis zu vergréRern oder einen Vertrauensverlust in die
Wissenschaft bzw. den Absender der Information hervorzurufen.

2. EINZELZIELSETZUNG
21 KONZEPT KOMMUNIKATION UNSICHERHEIT

Die Erstellung eines Konzeptes fir die Kommunikation von Unsicherheit war Ziel der ersten Phase. Ergebnis
war eine Unsicherheitstypologie und eine differenzierte Beschreibung von Unsicherheitsformaten.

2.2 INFORMATIONSBEDURFNISSE UND -STRATEGIEN

Ziel der zweiten Phase war, mogliche bzw. bereits praktizierte Strategien zur Darstellung wissenschaftlicher
Unsicherheiten gegeniiber der Offentlichkeit zu untersuchen und die Informationsbediirfnisse der Zielgruppen
zu identifizieren.

2.3 UBERPRUFUNG DER WIRKUNG VON TEXTFORMATEN

In der dritten Phase wurde durch psychologische Experimente gepruft, wie sich die Nennung von wissen-
schaftlichen Unsicherheiten und deren Begriindungen auf die Versuchspersonen auswirken.

24 STRATEGIEENTWICKLUNG

Die Entwicklung einer Kommunikationsstrategie wissenschaftlicher Unsicherheiten erfolgt in der vierten und
letzten Phase.

3.  METHODIK

In Phase 1 entstand ein Bild der Unsicherheitsbeschreibungen verschiedener Organisationen inklusive einer
Unsicherheitstypologie. Grundlage dazu war ein Screening von Beschreibungsformaten von Unsicherheiten
und eine Literaturanalyse zur Risikokommunikation von wissenschaftlichen Unsicherheiten.

Die Informationsbedirfnisse der allgemeinen Bevolkerung und von Multiplikatoren und Stakeholdern wurden
mittels Fokusgruppen in Phase 2 erhoben. Mittels Experteninterviews wurden praktizierte Risikokommunika-
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tionsstrategien im Bereich NF/HF EMF analysiert. Erfolgsfaktoren zur Vermittlung wissenschaftlicher Unsi-
cherheiten aus Erfahrungen in anderen Themenfeldern wurden per Fragebogen erfragt und in einem eintagi-
gen Hearing diskutiert.

In der dritten Phase wurden die Wirkungen von Beschreibungsformaten in einem Experiment getestet. Das
3x2x2-faktorielle Design enthielt 12 Textvarianten zur Kommunikation wissenschaftlicher Unsicherheiten zur
Existenz eines Risikos, dessen GrolRe oder den Risikoschutz. Der erste Faktor war die Nennung von wissen-
schaftlichen Unsicherheiten, der zweite die Nennung / Nichtnennung von Begriindungen.

4. DURCHFUHRUNG

Das Vorgehen gliedert sich in folgende Phasen:
1. Konzept Unsicherheit;

2. Informationsbedurfnisse und Strategien;

3. Uberpriifung der Wirkung von Textformaten;
4. Strategieentwicklung.

Im Ergebnis der Phase 1 liegt eine Typologie von Unsicherheiten vor: wissenschaftliche Unsicherheiten in Be-
zug auf die Existenz eines Risikos, dessen Grofe oder den Risikoschutz. Diese dienten der empirischen Ana-
lyse von Unsicherheitsbeschreibungen EMF auf deutschsprachigen Internetseiten des BfS und anderer Ak-

teure. AuRerdem wurde eine Literaturanalyse zur Kommunikation wissenschaftlicher Unsicherheiten erstellt.

Der Fokus der bisherigen Kommunikation im Themenfeld NF / HF EMF wurde in 30 Experteninterviews ver-
tieft. AuRerdem wurden in der zweiten Phase die beiden Schwerpunkte Informationsbedurfnisse der Zielgrup-
pen - mittels Fokusgruppen - und Erfolgsfaktoren der Kommunikation von Unsicherheiten in anderen Themen-
felder (Befragung und Hearing) beleuchtet.

Die Wirkungen von ausgewahlten Beschreibungsformaten wurden in der dritten Phase in drei Experimenten
Uberpruft.

Die Ergebnisse der vorangegangenen Phasen flieRen in der vierten Phase in die Entwicklung einer Strategie
zur Risikokommunikation wissenschaftlicher Unsicherheiten im Bereich EMF ein.

5. ERGEBNISSE

Die wichtigsten Ergebnisse sind:

- Zur Kommunikation von Unsicherheiten bezuglich der Risikoabschatzung im Bereich der elektromagneti-
schen Felder ist bislang wenig bekannt; die vorhandene Evidenz ist zum Teil widersprichlich.

- Erfahrungswissen von Experten und die Ergebnisse der evidenzbasierten Forschung zur Kommunikation
wissenschaftlicher Unsicherheiten stimmen nicht Gberein.

- Die befragten Experten beflirworten mehrheitlich wissenschaftliche Unsicherheiten zu kommunizieren.
Fur die Akzeptanz von Informationen zu wissenschaftlichen Unsicherheiten sehen sie die Glaubwurdig-
keit des Senders und das Vertrauen in seine Aussagen als entscheidend an.

- Die experimentellen Ergebnisse verweisen darauf, dass es bei der Information und Kommunikation Gber
Unsicherheiten darauf ankommt, welche Art von Unsicherheit thematisiert wird. Diesbezlgliche Effekte
unterscheiden sich in Abhangigkeit davon, ob es um die Existenz eines Risikos, dessen Grofe oder den
Risikoschutz geht.

Die wesentlichen Ergebnisse der Experimente zu den Effekten der Information Uber Unsicherheit sind:

Zur Wirkung von Informationen Uber Unsicherheit:

- Informationen Gber Unsicherheiten bezlglich der Existenz von Risiken werden als Kompetenzmangel der
Risikoabschatzer fehlattributiert.

- Informationen tber Unsicherheiten bezuglich der Hohe von Risiken haben keine Effekte.

- Informationen beztglich der Unsicherheit des Risikoschutzes reduzieren die Textversténdlichkeit und
steigern tendenziell Angste.

Zur Wirkung von Erklarungen:
- Im Zusammenhang mit Information Uber Unsicherheit bezlglich der Existenz eines Risiko reduzieren
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Erklarungen die wahrgenommene Eindeutigkeit der Information.

- Im Zusammenhang mit Information tUber Unsicherheit bezlglich des Risikoschutzes verringern Erklarun-
gen die Textverstandlichkeit.

Zur Interaktion von Erkl&rungen und Informationen Gber Unsicherheit zeigt sich:

- Werden Unsicherheiten bezlglich der Existenz von Risiken erklart, so hat das einen Angst reduzierenden
Effekt.

Die inkonsistenten Befunde der Befragungen und der experimentellen Forschung lassen sich mit Hilfe der
Elaboration Likelihood Theorie von Petty und Cacciopo (1986) erklaren. Ausfuhrlich wird dies im Abschluss-
bericht erfolgen.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Derzeit wird an der Erstellung des Abschlussberichtes gearbeitet. Das Vorhaben kann wie vorgesehen um-
gesetzt und abgeschlossen werden.
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Thema

Einfluss hochfrequenter elektromagnetischer Felder des Mobilfunks auf menschliche
Fibroblasten (Gentoxizitat)

Subject

Influence of high frequency electromagnetic fields of mobile phone telecommunication on
human fibroblasts (genotoxicity)

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 360704504 01.09.2007 28.02.2010 EUR 566.072,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Technische Universitat Darmstadt, Fachbereich Biologie, Institut flr Zoologie

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Prof. Dr. P.G. Layer Dr. M. Asmufd / AG-SG 1.1 Prof. Dr. P.G. Layer

1. ZIELSETZUNG

Das Ziel des Projekts ist es, mogliche DNA (Desoxyribonucleinsdure)- oder Chromosomen-schadigende Wir-
kungen der fur Mobilfunksysteme genutzten hochfrequenten elektromagnetischen Felder im Rahmen einer
verblindeten Studie zu untersuchen.

2. EINZELZIELSETZUNG

Fibroblastenkulturen in niedriger Passage von adulten und juvenilen Spendern werden mit gepulsten GSM
(global system mobile communication)-1800 Mobilfunksignalen befeldet und mdgliche Effekte in den Zielzel-
len untersucht.

21 PROBANDEN

Es werden 10 junge Erwachsene von 18 - 19 Jahren und 10 &ltere im Alter von 50 - 60 Jahren (Nichtraucher)
als Spender rekrutiert.

2.2 BEFELDUNG

Subkonfluente Fibroblastenkulturen werden in geeignetem Medium einem gepulsten 1,8 GHz GSM-Signal
ausgesetzt (intermittierend 5 min an, 10 min aus; mit SAR-Werten von 0,2, 1 und 2 W/kg, sowie Scheinbefel-
dung und Positivkontrolle).

2.3 UNTERSUCHTE ENDPUNKTE

Folgende Endpunkte werden untersucht:

- DNA-Strangbriche mit dem Comet-Assay,
- Induktion von Mikrokernen,

- numerische Chromosomenaberrationen,

- oxidative DNA-Schaden,

- Apoptose.

24 AUSWERTUNG

Die Auswertung erfolgt mit verblindeten Praparaten, jeweils in einem Labor mit vorhandener Expertise, die
Herstellung der stabilen Préparate und deren Codierung erfolgen Ortlich und personell getrennt. Die Statistik
wird durch IMBEI unter Prof. Blettner durchgefihrt.
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3.  METHODIK
3.1 COMET-ASSAY

Der Comet-Assay (CoA) wird in der alkalischen Version eingesetzt, um Einzel- und Doppelstrangbriiche so-
wie abasische bzw. alkalilabile Stellen nachzuweisen. Als Positivkontrolle dient y-Strahlung einer
Cs-137-Quelle oder 4-Nitrochinolin-1-oxid (4NQO).

3.2 MIKROKERN-TEST (MN)

Der Test wird mit der Zytokineseblock-Technik unter Verwendung von Cytochalasin B (CB) durchgeflhrt, um
durch die Auswertung binukleérer Zellen eine hohe Spezifitdt und Sensitivitat zu erhalten. Es wird neben 15 h
Befeldung auch 72 h befeldet, um sicherzustellen, dass sich die Befeldung Uber alle Phasen des Zellzyklus
erstreckt. Als Positivkontrolle dient die y-Strahlung einer Cs-137-Quelle oder die Chemikalie Mitomycin C. Die
Ergebnisse werden per Zentromermarkierung mit CREST-Antiserum ausgewertet.

3.3 NUMERISCHE CHROMOSOMENABERRATIONEN (CA)

Um aneugenen Stérungen nachzugehen, wird in Ergénzung zur CREST-Analytik bei Giemsa-gefarbten Me-
taphasespreitungen die Chromosomenzahl mikroskopisch bestimmt. Als Positivkontrolle dienen die Spindel-
gifte Colchicin bzw. Colcemid.

3.4 OXIDATIVE DNA-SCHADEN

In Anlehnung an die REFLEX-Studie wird 8oxo-Guanin in der DNA unter Verwendung eines monoklonalen

Antikdrpers durchflusszytometrisch nachgewiesen. Da die Erfahrung gezeigt hat, dass kaufliche Antikdrper
gegen 8oxo-Guanin oft mangelhaft sind, wird parallel der Comet-Assay mit Fpg (spezielles DNA-Reparatur-
protein)-Inkubation genutzt, um Fpg-sensitive Schaden als Mal fir oxidative DNA-Schaden nachzuweisen.

3.5 APOPTOSE

Nachweis des programmierten Zelltods als Folge der Befeldung erfolgt mit Hilfe des TUNEL-Assays.

3.6 CODIERUNG DER PROBEN

Jedem Spender wird in Fragebogen, die weder Adresse noch Namen des Spenders enthalten, eine Code-
Nummer zugeteilt. Die Codierung der Proben erfolgt willkirlich, so dass keines der Praparate im auswerten-
den Labor einem Probanden oder einer Behandlung zugeordnet werden kann. Die Codes bestehen aus zwei
Buchstaben und vier Ziffern; sie werden an den verantwortlichen Biostatistiker Gbermittelt.

4. DURCHFUHRUNG
41 PROJEKTPARTNER

Die Durchfuihrung des Projekts erfolgt durch sechs beteiligte Expertengruppen an funf verschiedenen Orten
(s. Tabelle). Die Koordination liegt bei Prof. Dr. P. Layer von der Technischen Universitat Darmstadt.

Tabelle 1:

Koordination & Unterauftragnehmer

Prof. Dr. Paul Layer, Koordination | Technische Universitat Darmstadt, Entwicklungsbiologie & Neuroge-
netik im FB Biologie

Prof. Dr. M. Blettner Institut fir medizinische Biometrie, Epidemiologie und Informatik
(IMBEI), Fachbereich Medizin, Universitat Mainz

Dr. R. Greinert, Dr. B. Volkmer Dermatologisches Zentrum Buxtehude (DZB), Abteilung Molekulare
Zellbiologie am Elbeklinikum Buxtehude

Prof. Dr. N. Kuster ITIS Foundation, Zirich, Schweiz

Prof. Dr. D. Pollet Hochschule Darmstadt (HDA), Fachbereich Chemie- und Biotechno-
logie, Labor flr Zellbiologie

Dr. P. Waldmann Arbeitskreis molekulare Mechanismen umweltbedingter Gentoxizitat,
INCOS BOTE, GmbH (AMMUG)
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Der Projektverlauf ist gegentber der Planung auf Grund technischer Probleme an der Befeldungsanlage, aber
auch durch das langsame Anwachsen der Fibroblasten verzdgert.

5. ERGEBNISSE

Im Berichtszeitraum wurden die umfangreichen Tests zur Ermittlung von DNA-Schaden fortgesetzt.

Erfolgreich durchgeflhrt und ausgewertet wurden die alkalischen Comet-Assays, sowie die COMET-Assays
mit FPG-Verdau zum speziellen Nachweis oxidativer DNA- Schaden fur 10 Probanden.

Einflusse auf den gerichteten Zelltod wurden in Form von TUNEL-Apoptoseassays ebenfalls fir 10 Proban-
den fertiggestellt.

Des Weiteren wurden die Mikrokerntests mit CREST-Analytik fur die Unterscheidung klastogener und aneu-
gener Effekte flr 10 Probanden abgeschlossen.

Fir 9 Probanden wurden die besonders aufwandige Untersuchung der numerischen chromosomalen Aber-
rationen durchgeflhrt.

Alle ermittelten Rohdaten wurden an das IMBE| unter Frau Prof. Dr. Blettner weitergeleitet. Aussagen zu den
Ergebnissen kdnnen erst nach Abschluss der Untersuchungen, Entblindung der Proben und der statistischen
Auswertung erfolgen.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

In den folgenden Arbeitspaketen werden die Untersuchungen fortgesetzt.
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Thema
Weiterentwicklung der EMF-Literaturdatenbank

Subject

Advancement of the EMF literature database

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3607504527 01.06.2007 31.05.2010 EUR 322.557,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Forschungszentrum fur Elektro-Magnetische Umweltvertraglichkeit (femu), RWTH Aachen

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Prof. Dr. J. Silny Dr. A. Dehos / AG-SG 1.4 R. Wienert

1. ZIELSETZUNG

Ziel des Vorhabens ist es,

- das EMF (elektromagnetische Felder)-Portal mit weiteren Strukturen zu ergénzen, um die komplette
Breite der Literatur aus dem Fachgebiet elektromagnetischer Umweltvertraglichkeit darzustellen,

- die neuen Strukturen durch Extraktion reprasentativer Publikationen zum Thema zu validieren,
- eine spezifische Zusammenfassung zu einigen wichtigen Themen zu erstellen und
- die Nutzerfreundlichkeit des gesamten Informationssystems zu optimieren.

2. EINZELZIELSETZUNG
21 PRASENTATION ZUSATZLICHER THEMENGEBIETE

Zu den bereits existierenden inhaltlichen Publikationsabbildungen (Basisdaten) werden folgende neue The-
menbereiche erschlossen:

- Wirkungen elektromagnetischer Felder auf elektronische Implantate;
- Berichte, Empfehlungen und Richtlinien nationaler und internationaler Expertengremien und Behdrden;
- Risikokommunikation und Risikowahrnehmung im Bereich elektromagnetischer Felder.

2.2 THEMENSPEZIFISCHE ZUSAMMENFASSUNGEN

Die bereits im Detail vorliegenden Extraktionen einzelner aufbereiteter Studien (>2.000), insbesondere expe-
rimenteller medizinisch-biologischer und epidemiologischer Studien, werden im Mobilfunkbereich bei thema-
tisch abgrenzbaren Themengebieten zusammengefasst und in einen Ubergeordneten Kontext eingebettet.
Neu hinzukommende Studien werden daflr ebenfalls erganzend extrahiert und eingearbeitet.

2.3 DATENBANK DER IM ALLTAG AUFTRETENDEN FELDQUELLEN

- Die geschaffene Struktur zur benutzerfreundlichen Darstellung der im Alltag auftretenden Feldquellen
wird erweitert;

- Aktuelle Messwerte elektromagnetischer Strahlung der Feldquellen unter Bericksichtigung neuer techni-
scher Entwicklungen sowohl im Hoch- als auch im Niederfrequenzbereich werden erfasst.

24 DARSTELLUNG DER STUDIEN ZU IMPLANTATEN

Die Auswirkungen elektromagnetischer Felder auf elektronische Implantate und Koérperhilfen stehen zuneh-
mend im Mittelpunkt des 6ffentlichen Interesses und neu zu schaffender Richtlinien. Innerhalb des EMF-Por-
tals wird eine neue Struktur entwickelt, die es erlaubt, Studien aus diesem Bereich abzubilden.

2.5 VERBESSERUNG DER SUCHMOGLICHKEITEN

Die Suchalgorithmen werden optimiert und an die neuen Inhalte angepasst.

Statusberichte TB 08: Nichtionisierende Strahlung 261

TB 08



TB 08

Der Nutzer wird in die Lage versetzt, das Ergebnis seiner Suchanfrage weiter einzugrenzen (z. B. Publikati-
onstyp, Endpunkt etc.); Ubergeordnete Studientypen (z. B. Zusammenfassungen, Reviews und
Richtlinien / Gesetze) kdnnen im Suchresultat hervorgehoben werden.

2.6 GLOSSAR

Fachbegriffe, die flr das Verstéandnis der neu erarbeiteten Themenbereiche (Implantate, Risikokommunikati-
on, Empfehlungen) wichtig sind, werden in das bestehende Glossar aufgenommen und in deutscher und eng-
lischer Sprache erklart.

3.  METHODIK

Zur Erreichung der Einzelziele wurden folgende Methoden verwendet:

- Datenbank der Feldquellen: Erarbeitung und Entwicklung einer geeigneten Struktur zur Darstellung der
im Alltag auftretenden Expositionsquellen,

- Erstellung neuer themenspezifischer Zusammenfassungen im Mobilfunkbereich,
- Neuentwicklung der Suche,
- Glossar: Aufnahme relevanter neuer Eintrage.

4. DURCHFUHRUNG
41 DATENBANK DER IM ALLTAG AUFTRETENDEN FELDQUELLEN

Mit Hilfe des Frequenznutzungsplans der Bundesnetzagentur und anderer nationaler und internationaler In-
formationsquellen wurde eine hierarchische Datenbankstruktur flr den Hochfrequenzbereich und den Nieder-
frequenzbereich entwickelt. Nach erfolgter Erstellung eines Dateneingabeprogramms standen die Sammlung
der Daten und eine erste Validierung der Ergebnisse im Vordergrund.

Hierzu wurden umfangreiche Recherchen in diversen Publikationen und Internetquellen durchgefiihrt. Die
Feldquellen im Hoch- und Niederfrequenzbereich wurden in die erarbeitete Struktur Gbernommen und deren
Zuordnung und Darstellung auf der Webseite des EMF-Portals optimiert.

42 THEMENSPEZIFISCHE ZUSAMMENFASSUNGEN

Es wurde eine Ubergeordnete Struktur fir die experimentellen Mobilfunk-relevanten Arbeiten (n = 575) ge-
schaffen; zu Ubergeordneten Themenbereichen wurden neue, kurze informative Zusammenfassungen ver-
fasst.

Auf Grund vermehrter Nachfrage wurde es ebenfalls als relevant betrachtet, dem Nutzer auch die epidemio-
logischen Studien zum Thema Mobilfunk auf eine dhnliche Weise zuganglich zu machen. Daher wurden die
epidemiologischen Studien in einem gesonderten Tool mit ahnlichen interaktiven Graphiken entwickelt und
zur Verfigung gestellt.

Zusatzlich wurde fur den Endpunkt ,Hirntumor® bei den epidemiologischen Studien Hintergrundwissen in
Form von Fragen und Antworten bereitgestellt.

Nach den bereits in der Vergangenheit bearbeiteten Schwerpunkten ,Genotoxizitat“ aus dem Bereich ,DNA®
(Desoxyribonuicleinsaure) , ,Wirkungen auf die Haut* aus dem Bereich ,Gesundheit* und den Themen ,Wir-
kungen auf kognitive, psychomotorische oder Gedachtnis-Funktionen® und ,Schlaf‘ aus dem Bereich ,Gehirn®
wurde zusatzliches Hintergrundwissen zum Thema ,Hirnaktivitat, EEG (Elektroenzephalografie), evozierte
Potenziale®, ebenfalls aus dem Bereich ,Gehirn®, hinzugefigt.

4.3 VERBESSERUNG DER SUCHMOGLICHKEITEN

Im Berichtsjahr wurde eine Internetschnittstelle fir die Suche erstellt. Mit Hilfe von Web 2.0-Techniken kann

der Nutzer bereits wahrend der Erstellung seiner Suchabfragen die Begriffe auf Plausibilitat Gberprifen (z. B.

kénnen in das Feld ,Autoren nur Autoren eingegeben werden, die auch tatsachlich in der Datenbank vorkom-
men).
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44 GLOSSAR

Bei der taglichen Recherchearbeit wurden noch fehlende Fachbegriffe gesammelt, neu aufgenommen und
bearbeitet. Als Neuerung wurden Querverweise bei der Anzeige eines Glossareintrags angezeigt. Das bedeu-
tet, dass der Nutzer beim Aufruf eines Glossareintrags nicht nur den dazugehoérigen Oberbegriff erféahrt, son-
dern auch alle untergeordneten Eintrage angezeigt werden, die sich auf derselben Ebene befinden.

Auf Grund der Neuimplementierung des Zweiges ,Storbeeinflussung von Implantaten® lag der Schwerpunkt
bei der Neuaufnahme von Glossareintragen in diesem Sachgebiet.

5. ERGEBNISSE

Die den themenspezifischen Zusammenfassungen zu Grunde liegenden Kuchendiagramme sind unter
www.emf-portal.de/overview_mb.php fir die medizinisch / biologischen Publikationen und unter
www.emf-portal.de/overview_epi.php fur die epidemiologischen Studien zu 6ffnen. Fir die Themenbereiche
Genotoxizitat, Wirkungen auf die Haut, Wirkungen auf kognitive, psychomotorische oder Gedachtnis-Funkti-
onen und Schlaf sowie zum Thema Hirnaktivitat, EEG und evozierte Potenziale stehen derzeit begleitende
Texte mit Hintergrundinformationen zur Verfigung.

Die recherchierten Feldquellen wurden zur Prasentation innerhalb des EMF-Portals mit Daten gefullt, die Ver-
offentlichung ist fur das Jahr 2010 vorgesehen.

Die neue Suche steht den Nutzern des EMF-Portals zur Verfligung. Zusatzlich zu den herkdmmlichen Such-
mdglichkeiten (Autor, Journal, Jahr, Keywords) kann der Nutzer die Suche mit verschiedenen weiteren Para-
metern eingrenzen. Implementiert sind derzeit Einschrankungen nach Frequenzbereich und Themenkomplex
(Profil), mit denen die Suche zunachst getestet werden soll. Da die Suche modular aufgebaut ist, kbnnen auf
einfache Weise beliebige zusatzliche Suchparameter integriert werden.

Im Glossar wurden ca. 150 Eintrdge neu aufgenommen, erklart und Gbersetzt.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Im Rahmen des Forschungsvorhabens sollen im Jahr 2010 hauptséachlich die neu erarbeiteten Informations-
angebote evaluiert und verbessert werden.
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Thema
Gentoxische Effekte von Terahertz-Strahlung in vitro

Subject

Genotoxic effects of terahertz radiation in vitro

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3607S04533 14.09.2007 30.09.2010 EUR 593.081,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Physikalisch-Technische Bundesanstalt (PTB), Braunschweig

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
Prof.Dr. T. Schrader Dr. M. Asmuf3 / AG-SG 1.1 Chr. Jastrow

1. ZIELSETZUNG

Ziel des dreijahrigen Forschungsvorhabens, das zusammen mit der Toxikologie der Julius-Maximilians-Uni-
versitat in Warzburg durchgefuhrt wird, ist eine erste Abschatzung, inwieweit Expositionen von lebenden Zel-
len mit THz-Strahlung gesundheitliche Risiken beztglich mdglicher DNA (Desoxyribonucleinsdure)- und /
oder genomschadigender Wirkung erwarten lassen. Gerade vor dem Hintergrund der zum Teil scharf gefuhr-
ten Debatten Uber den potenziellen Einsatz von THz-Ganzkérperscannern ist auf die Relevanz dieses Vorha-
bens hinzuweisen, zumal kaum Studien existieren, die sich mit biologischen Wirkungen in diesem Frequenz-
bereich beschaftigen. Dazu werden die Auswirkungen der Exposition gut charakterisierter, humaner Hautzell-
linien mit elektromagnetischen Wellen im Millimeter- und Submillimeterwellenbereich untersucht. Fur die Ex-
positionen sind insgesamt drei Frequenzen verschiedener THz-Quellen vorgesehen. Bei 106 GHz erfolgt die
Exposition mittels einer Frequenzvervielfacherkaskade, fir 380 GHz kommt ein Ruckwartswellenoszillator
zum Einsatz und flr die Expositionen bei 2,52 THz findet ein CO,-gepumpter FIR (Fern-Infrarot)-Gaslaser
Verwendung.

2. EINZELZIELSETZUNG
21 KONSTRUKTION DER EXPOSITIONSEINRICHTUNG

Um die verwendeten Zellproben wahrend der Exposition in einem physiologisch gunstigen Bereich zu halten
und somit Fremdeffekte ausschlieRen zu kénnen, werden die Expositionen in einem Brutschrank bei 36°C und
einer 5%-igen CO,-Atmosphére durchgefiihrt. Die Umgebungstemperatur wird bewusst um 1°C abgesenkt,
da mit einer Erwdrmung der Proben wahrend des Energieeintrags gerechnet werden muss. Diese Erwarmung
wurde experimentell bestimmt und liegt innerhalb des physiologischen Bereiches. Fir die Durchfiihrung der
Experimente missen geeignete Einkoppelfenster, eine elektrisch neutrale Halterung und eine feldabsorbie-
rende Auskleidung zur Vermeidung von Resonanzen im Inkubator vorgesehen werden.

2.2 CHARAKTERISIERUNG UND EINSTELLUNG DER THZ-QUELLEN

Fur eine moglichst gleichmaRige Feldverteilung innerhalb der Expositionszone von 1,2 cm Durchmesser wird
die Strahltaille der aus den Feldquellen emittierten Gaul3strahlen, abgesehen vom Rickwartswellenoszillator,
mittels Optiken auf 2 cm eingestellt. Aus praktischen Griinden ist dies bei 380 GHz nur schwer umzusetzen.
Deshalb wird hier auf eine Strahlbreite von 3 cm ausgewichen, wodurch sich die GleichmaRigkeit der Feld-
verteilung jedoch nur noch weiter verbessert. Zum Einstellen der Halbwertsbreite wurden die Strahlen der
Quellen bei 106 GHz und 380 GHz mit einem neuen Verfahren mittels dielektrischer Faser abgetastet, da die
traditionelle Knife-Edge-Methode hier zu unzuverlassigen Ergebnissen fihren kann. Beim FIR-Laser findet
sie jedoch nach wie vor Anwendung und liefert verlassliche Werte.

Die Absolutleistung des FIR-Lasers wird mit einem an der PTB Berlin erstmals bei 2,52 THz kalibrierten Py-
rodetektor bestimmt. Fur die Leistungsmessung bei 106 GHz und 380 GHz wird ein neues Verfahren zur
Ruckfuhrung der Leistung auf die Sl (internationales Einheitensystem)-Einheiten mittels eines Powermeters
der Fa. Thomas Keating entwickelt. Die Einstellung der Leistungsdichten geschieht durch geeignete Ab-
schwécher.
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2.3 NUMERISCHE BERECHNUNG / DOSIMETRIE

Zur Ermittlung der Feldverteilung und der spezifischen Absorptionsrate wahrend der Versuche werden nume-
rische Simulationen bei 106 GHz mittels Finite-Differenzen-Zeitbereichsverfahren (FDTD) durchgefihrt. Die

Parameter der verwendeten Materialien wurden mittels THz-Zeitbereichsspektroskopie extrahiert und in die

Simulationen eingepflegt. Darliber hinaus wird die Erwarmung der Zellschichten simuliert und mittels Tempe-
raturmessungen innerhalb der Proben verifiziert.

2.4 EXPOSITION UND STATISTISCHE AUSWERTUNG

Im Rahmen des Vorhabens werden mit den humanen Keratinozyten HaCaT und den primaren humanen
Hautfibroblasten zwei verschiedene Zelllinien exponiert. Expositionen werden bei zwei verschiedenen Expo-
sitionszeiten von 2 Std. und 8 Std. und fiir verschiedene Leistungsdichten zwischen 0,1 mW/cm2 und

2 mW/cm? durchgefihrt. Potenzielle Schaden werden durch den Comet Assay und den Mikrokerntest erfasst.
Um Auswirkungen unbekannter Einflisse auf die Zelllinien ausschlieen zu kdnnen, werden Scheinexpositi-
onen durchgefihrt. AuRerdem werden zusatzliche unbehandelte Proben und Proben direkt nach dem Zell-
transport fixiert, um Beeinflussungen auflerhalb der Expositionskammer aufzuspuren. Die Wirksamkeit der
Nachweismethoden wird durch mehrere verschiedene Positivkontrollen gewahrleistet.

2.5 ETABLIERUNG ZELLLINIEN UND VERFAHREN

Zur Etablierung der Zelllinien und Nachweisverfahren wurden an der Universitat Wirzburg umfangreiche Un-
tersuchungen durchgeflihrt. Neben der Erstellung von Wachstumskurven wurden geeignete Farbungen eva-
luiert. Ferner wurden Methoden zur Proliferationsermittlung unter anderem in Hinblick auf Stoffkonzentratio-
nen und Behandlungszeiten ermittelt. Als geeignet erweisen sich Cytochalasin B und die EdU (5-ethy-
nyl-2’-deoxyuridine)-Inkorporation. Es wurden fiir die Positivkontrollen geeignete Substanzen ausgewahlt und
hinsichtlich Konzentration, Behandlungsdauer und Expressionszeit optimiert.

3. METHODIK

Fur die Feldexpositionsversuche werden nur Zelllinien verwendet, die hinsichtlich der Beurteilung des Gefahr-
dungspotentials von THz-Strahlung aller Voraussicht nach fir den Menschen relevant sind. Da elektromag-
netische Wellen mit Frequenzen oberhalb von 100 GHz nur in die Haut, nicht aber in den Kdrper eindringen
kénnen, wurden Hautzelllinien ausgesucht. Bei den Versuchen werden mogliche Sekundéreffekte durch ge-
eignete Wahl und Uberwachung der Umgebungsbedingungen minimiert. Erstmals wird in dem Projekt eine
zuverlassige Dosimetrie ermdglicht, indem die Quellen genau charakterisiert werden und die Leistungsdichte
am Ort der Feldexposition rickgefihrt auf die SI-Einheiten gemessen wird. Durch die Durchfihrung der Ex-
positionen bei verschiedenen Leistungsdichten kann so im Fall eines positiven Ergebnisses eine Dosis-Wir-
kungsbeziehung gefunden werden. Um die Zuverlassigkeit der Ergebnisse zu erhéhen, sollen nach einer Pro-
bereihe drei weitere, unabhangige Versuchsreihen durchgeflhrt werden. Die Auswertung der Versuchsreihen
erfolgt mit dem U-Test, da auf Grund der begrenzten Zahl an Wiederholungsexperimenten nicht von einer
Normalverteilung der Daten ausgegangen werden kann. Die Zuverlassigkeit der Ergebnisse wird durch ver-
blindete Auswertung sichergestellt.

4. DURCHFUHRUNG

Die Zellaufzucht erfolgt am Helmholtzzentrum fir Infektionsforschung in Braunschweig. AnschlieRend werden
die Proben unverziglich zum Expositionsort transportiert. Die Feldexpositionen bei 106 GHz und 380 GHz
erfolgen an der Physikalisch-Technischen Bundesanstalt in Braunschweig, die Feldexposition bei 2,52 THz
am Institut fir Hochfrequenztechnik der TU Braunschweig. Die Feldexpositionen erfolgen in dem oben be-
schriebenen umgebauten Inkubator, der zusammen mit der gesamten Laborausstattung an den Ort der je-
weiligen Feldquelle transportiert wird. Probenhandhabung und Fixierung werden unter Anleitung der Univer-
sitat Wirzburg durchgefihrt. Im Anschluss an die Feldexposition werden die fixierten Proben zur Universitat
Wirzburg gebracht und dort ausgewertet. Die Probereihe wurde zunachst komplett ausgewertet. Danach
wurden unter den Projektpartnern nach Abstimmung mit dem BfS Modifikationen bzgl. Frequenzen und Leis-
tungsdichten beschlossen. Mit diesen festgelegten Parametern werden in der Folge drei zeitlich unabhéngige
Expositionsserien durchgeflhrt und ausgewertet.
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5. ERGEBNISSE
5.1 NUMERISCHE SIMULATIONEN / DOSIMETRIE

Die Simulationen haben gezeigt, dass eine gleichmafRige Exposition im Freistrahl ohne Probleme mdglich ist.
Die Energie wird fast vollstandig in der Zellschicht absorbiert.

5.2 CHARAKTERISIERUNG DER THZ-QUELLEN

Die Profilscans haben gezeigt, dass die Expositionen bei 106 GHz und 380 GHz im Gaul3strahl mit 2 cm bzw.
3 cm Durchmesser und den gewlinschten Leistungsdichten erfolgen kénnen. Das Strahlprofil des FIR-Lasers
ist nicht rein gau®férmig. Die Ausgangsleistung des Lasers ist niedriger als erwartet, so dass die Leistungs-
dichten fur die Laser-Expositionen auf max. 0,5 mW/cm? reduziert wurden. Expositionen mit hdheren Leis-
tungsdichten werden nachgeholt, sofern die technische Realisierung mdglich ist.

5.3 ERGEBNISSE DER EXPOSITIONSREIHEN

Die Erfahrungen, die wahrend der Probereihe gewonnen wurden, sind in die eigentlichen Expositionsreihen
eingeflossen und tragen somit erheblich zur Qualitatsverbesserung der Experimente bei. So wurden u. a. der
Zelltransport verbessert, zusatzliche Positivkontrollen eingefuihrt und die max. Leistungsdichte reduziert, da
starke Hyperthermie auftrat und von thermischen Zellschaden ausgegangen werden musste. Zusatzlich wur-
den fiir eine zuverlassigere Analyse Anderungen in der Zellhandhabung bzgl. der Proliferationsermittiung be-
schlossen. Die darauf folgende erste regulare Expositionsreihe liel} eine starke Verbesserung und somit eine
hohe Qualitat des Zellhandlings erkennen. Belastbare Ergebnisse werden erst zum Ende des Jahres 2010
erwartet, die erste Reihe jedoch zeigte keine Auffalligkeiten bei den Proben.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Derzeit wird die zweite der drei unabhangigen Reihen durchgefiihrt. Im Anschluss daran wird gleich mit der
dritten und letzten Reihe begonnen. Die Auswertung erfolgt weiterhin simultan, bedarf aber noch Zeit bis Ende
Juli. Anfang August werden die Ergebnisse unter den Projektpartnern besprochen, eventuelle Wiederho-
lungsexpositionen diskutiert und durchgefiihrt. Zum Ende der Projektlaufzeit wird das Gesamtergebnis auf ei-
ner internationalen Konferenz mit der Fachwelt diskutiert werden.
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Thema

UV-abhangige Vitamin-D-Synthese - Bilanzierung der Expositionszeit durch UV zur
Produktion des optimalen Vitamin-D3-Bedarfes im menschlichen Korper

Subject

UV-dependent vitamin D3 synthesis - balancing of the UV exposure time and
production of the optimal need of vitamin D3 in men

Kennzeichen Beginn Ende Fordermittel
St.Sch. 3607S04538 01.12.2007 30.11.2010 EUR 257.518,-

Forschungs- / Auftragnehmer
Technische Universitat Dresden, Medizinische Fakultat, Klinik und Poliklinik fir Dermatologie

Projektleitung Fachbetreuung BfS verantwortlich fur den Text
P. Knuschke, Dr. B. Lehmann Dr. C. Baldermann / AG-SG 1.4 P. Knuschke, Dr. C. Baldermann

1. ZIELSETZUNG

Die gesundheitsschadigenden Wirkungen von ultravioletter Strahlung (UV-Strahlung) in Bezug auf Haut-
krebserkrankungen (maligne Melanome, Basalzell- und Plattenepithelkarzinome) und Wirkungen auf das
Auge (Trubungen der Augenlinse, Entzindungsprozesse) sind seit Jahren nachgewiesen und inzwischen in
der Bevdlkerung auch weitgehend bekannt. Geringe Sonnenexpositionen sind dagegen gesundheitsférdernd.
So wird durch den UV-B-Strahlenanteil in der Haut der Vitamin-D-Stoffwechsel eingeleitet. Vitamin D reguliert
u. a. den Kalziumspiegel im Blut und spielt eine essentielle Rolle im Aufbau und Erhalt des Knochengewebes.
Auf Grund dieser Tatsachen liegen widerspruchliche Empfehlungen in Bezug auf gesundheitsfordernde
UV-Bestrahlung vor.

Ziel des Vorhabens ist es, das quantitative sowie qualitative Verhaltnis von UV-Exposition (natirliche und
kinstliche) und Vitamin-D-Level im Kdrper unter verschiedenen Randbedingungen und in verschiedenen Be-
volkerungsgruppen zu bestimmen. Hierauf basierend sollen Empfehlungen zur optimalen UV-Exposition dif-
ferenziert nach Bevolkerungsgruppen erarbeitet werden, um den Ansprichen an einen gesundheitsférdern-
den Strahlenschutz gerecht zu werden.

2. EINZELZIELSETZUNG

Folgende Einzelziele werden in Arbeitspaketen bearbeitet:

2.1 AUSFUHRLICHE LITERATURSTUDIE

Die Aufgabe bestand darin, aus der Literatur den aktuellen Wissenstand zur Regulation des Vitamin-D-Stoff-
wechsels (Auf- und Abbau) aufzuarbeiten. Schwerpunkt sollte dabei vor allem auf die regulierenden Prozesse
durch Vitamin D3 selbst gelegt werden. Des Weiteren sollte die optimale Vitamin-D-Konzentrationen fir Men-
schen verschiedener Altersstufen im Jahresverlauf, Methoden zur Bestimmung von 25-Hydroxyvita-
min-D-Konzentration (250HD) im Serum mit Bewertung der Genauigkeit der Methodik, der Gehalt an 7-De-
hydrocholesterin der Haut in Abhangigkeit des Alters, die Veranderungen im 250HD-Serumspiegel nach
UV-Bestrahlung in Abhangigkeit des Korperfetts sowie die Modulation weiterer Parameter wie z. B. des Blut-
drucks durch die durch UV-Bestrahlung induzierte Vitamin-D-Synthese recherchiert werden.

2.2 AUSWAHL GEEIGNETER PROBANDEN

Die Auswahl erfolgt unter Berlicksichtigung des Geschlechts, des Alters, des Gesundheitszustandes, des
Hauttyps (Hauttyp 2 und / oder 3), der Pigmentation der Haut und unter Ausschluss von Faktoren, die die Haut
belasten wie Rauchen, Trinken, etc. Solarienganger werden nicht mit in die Studie aufgenommen. Durch haut-
arztliche Untersuchungen ist sichergestellt, dass ausschlieRlich hautgesunde freiwillige Teilnehmer einbezo-
gen werden, die auch keine Medikamente zu sich nehmen, die phototoxische bzw. photosensibilisierende Re-
aktionen auslésen konnen.
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2.3 ERSTELLEN EINES FRAGEBOGENS

Ein Fragebogen ist zu erstellen, mit Hilfe dessen zu Beginn der Expositionsstudien bei den ausgewahlten Pro-
banden weitere Aspekte erfasst werden. Dies sind in erster Linie flr das vorangegangene Jahr die typische

Aufenthaltszeiten im Freien mit Bekleidungsstatus und Lichtschutzsubstanznutzung, der Urlaubsverlauf, wei-
terhin Erndhrungsgewohnheiten sowie Korperfettgehalt, ermittelt anhand der Kérpergrofe und des Gewichts.

2.4 EXPOSITION MIT SOLARER UND KUNSTLICHER UV-STRAHLUNG

Zur Exposition mit nattrlicher UV-Strahlung werden die experimentellen Arbeiten an sonnigen Tagen im Frih-
jahr vorgenommen, die bei definiertem, Iangeren Aufenthalt im Freien zu messbarer Vitamin-D-Erhéhung fih-
ren, wahrend der normale Alltagsaufenthalt im Freien an diesen Tagen den erniedrigten Vitamin-D-Status
nach dem Winter nur gering erhoht. Zur Exposition mit kiinstlicher UV-Strahlung kommen zum einen Bestrah-
lungsgerate zum Einsatz, deren UV-Strahlenquellen den in der Offentlichkeit in Solarien verwendeten ent-
sprechen, zum anderen Strahlenquellen flr solar simulierte Strahlung, die im UV-Bereich gut der mitteleuro-
paischen Sommersonne entspricht. Beide Strahlenquellentypen emittieren hauptsachlich UV-A-Strahlung.
Der vorhandene Anteil UV-B-Strahlung leitet tGber die Synthese des 7-Dehydrocholesterins (Provitamin D3)
in der Haut zu Pravitamin D3 den Vitamin-D-Stoffwechsel ein. Bei diesen beiden in den Untersuchungen ver-
gleichend zum Einsatz kommenden UV-Strahlenquellentypen, unterscheidet sich das Verhaltnis von UV-B-
zu UV-A-Strahlung. In den Solarienstrahlern ist der UV-A-Anteil héher. In den Untersuchungen werden die
biologisch wirksamen UV-Expositionen variiert, um eine optimale Expositionsdauer pro Hauttyp fir eine aus-
reichende Vitamin-D3-Produktion zu ermitteln. Zur Ausarbeitung der Empfehlungen an die Bevdlkerung be-
zuglich einer gesundheitlich unbedenklichen UV-Exposition werden sowohl bei Expositionen mit nattrlicher
als auch kunstlicher UV-Strahlung entweder einzelne Hautareale (Gesicht und Hande) oder der ganze Korper
bestrahlt und der sich daraus ergebende Einfluss auf den Vitamin-D-Status erfasst. Weiterhin wird die Effizi-
enz der Vitamin-D-Bildung in der Haut von verschiedenen Kdrperregionen untersucht.

2.5 ERFASSUNG DES VITAMIN-D-STATUS

Zur Erfassung des Vitamin-D-Status unter Alltagsbedingungen werden tUber 2 Jahre hinweg Serumproben
von den Probanden gesammelt. Dabei werden gleichzeitig mittels UV-Personendosimeter die individuelle
UV-Exposition und mittels Probanden-Tagebuchern das individuelle tégliche Verhalten als die beeinflussen-
den GroRen des Vitamin-D-Status kontinuierlich ermittelt (UV-Personenmonitoring).

Eine weitere Studie dient der Bestimmung des 7-Dehydrocholesterin-Gehaltes (7-DHC) als Ausgangssub-
stanz der Vitamin-D-Bildung in der Haut. Dazu werden mit Hilfe von Stanzbiopsien Proben unbestrahlter und
UV-bestrahlter Haut gewonnen. Es werden der Gehalt an 7-Dehydrocholesterin (7-DHC) in der Haut der Pro-
banden und der Einfluss von UV-Expositionen darauf tberprift.

2.6 ABSCHATZUNG DES MITTLEREN VITAMIN-D-STATUS VON BEVOLKERUNGSGRUPPEN
AUS ,MITTLEREN UV-EXPOSITIONEN DER BEVOLKERUNG*

Zur Einschatzung des Vitamin-D-Status in der Bevolkerung sollen aus Daten zu mittleren individuellen UV-Ex-
positionen von Bevdlkerungsgruppen im Jahresverlauf (aus friiheren Forschungsprojekten) und den Erkennt-
nissen zur UV-induzierten Vitamin-D-Produktion aus diesem Forschungsprojekt mittlere Werte zum Vita-
min-D-Status in den Bevolkerungsgruppen abgeschatzt und mit verfligbaren Messdaten zum individuellen Vi-
tamin-D-Status abgeglichen werden.

2.7 AUSARBEITUNG VON DIFFERENZIERTEN EMPFEHLUNGEN FUR DIE BEVOLKERUNG ZU
AUFENTHALTSZEITEN IM FREIEN

Basierend auf dem aktuellen Stand des Wissens bezlglich des anzustrebenden individuellen Vitamin-D-Sta-
tus sowie den Ergebnissen der Probandenstudien dieses Forschungsvorhaben werden alters-, geschlechts-
und UV-hauttypabhangige Verhaltensempfehlungen fir einzelne Bevolkerungsgruppen erarbeitet.

Es soll ganzjahrig ein optimaler Vitamin-D-Status gewéhrleistet werden - sowohl im photobiologisch kaum
wirksamen Winterhalbjahr, als auch Gber das photobiologisch wirksame Sommerhalbjahr, ohne Gesundheits-
gefahrdungen durch UV-Uberexpositionen.
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3.  METHODIK
3.1 UV-EXPOSITION UND VITAMIN-D-STATUS

Die solaren UV-Expositionen erfolgen fir 40 Probanden in zwei sub-erythematdsen Dosisstufen je viermal auf
Gesicht und Hande sowie in zwei Dosisstufen je viermal seriell auf die gesamte Korperhaut. Die Dosierung
erfolgt Uber ein Breitbandradiometer (Robertson-Berger). Die individuelle photobiologische UV-Exposition je-
des untersuchten Probanden wird mittels Polysulfonfilm (PSF)-Personendosimeter registriert.

Fur die Applikation der kinstlichen UV-Strahlung wird ein Phototherapiegerat (a) mit Strahlern gemal RTS
(Runder Tisch Solarien) Gruppe Ic (geringerer UV-B-Anteil) bzw. (b) mit medizinischen Strahlern bestuckt.
Letztere Strahler sind im UV-Bereich vergleichbar zur Sonnenstrahlung (im UV-B-Anteil hdher als UV-Strahler
gemall RTS Gruppe Il). Alle UV-Expositionen werden kontrolliert mit einem aktinischen Breitbandradiometer,
am Probanden appliziert. Je Strahlertyp werden drei sub-erythemattse UV-Dosisstufen untersucht. Fur jede
UV-Dosisstufen wird eine Gruppe von 40 freiwilligen Teilnehmern, strukturiert nach Alter, Geschlecht und
Hauttyp Il oder lll, einbezogen. Es erfolgen je sechs serielle Bestrahlungen auf Gesicht und Hande sowie zu
einem spateren Zeitpunkt sechs Ganzkorperbestrahlungen der Haut.

Im Verlauf der seriellen UV-Expositionen wird der Vitamin-D-Status tiber den 250HD3-Serumspiegel (HPLC
(high performance liquid chromatography)-Technik) bestimmt. Der aktive Metabolit 1,25(0OH),D5 wird vor und
nach den UV-Bestrahlungsserien bestimmt. Zusatzlich werden mogliche Einflussfaktoren wie die individuelle
photobiologische UV-Hautempfindlichkeit einschlieRlich Epidermisdicke (Optische Koharenztomografie) und
relativem Hautpigmentierungsgrad (Chromametrie) bestimmt und weitere fur den Vitamin-D-Status und Kno-
chenstoffwechsel relevante Parameter (Parathormon, Kalzium, Phosphat etc.) erfasst.

Die Effizienz von UV-exponierter Haut fir die 250HD3-Bildung abhangig von der Kérperregion wird nach je-
weils dreimaliger Bestrahlung von Hautarealen gleicher Flache bestimmt (Gesicht, Brust, Bauch, Ricken,
Héande + Unterarme, Oberschenkel, Wade).

Die Untersuchungen zum 7-DHC-Gehalt (Provitamin D) in der Haut erfolgt mittels Analyse von Hautproben
(Stanzbiopsien) aus unbestrahlten und in drei Dosisstufen sub-erythematts UV-bestrahlten Feldern der Ge-
salregion fur 40 freiwillige Teilnehmer, ebenfalls strukturiert nach Alter, Geschlecht und Hauttyp Il oder .

3.2 VITAMIN-D-STATUS IM JAHRESVERLAUF UND INDIVIDUELLES VERHALTEN IM FREIEN

Von 20 Probanden im Alter von 18 - 30 Jahren sowie 20 Probanden im Alter von 40 - 65 Jahren werden tber
2 Jahre die o. g. Parameter zum Vitamin-D-Status erfasst. Das individuelle Verhalten im Freien und die da-
durch bewirkten individuellen photobiologischen UV-Expositionen in Beruf, Freizeit und Urlaub werden mittels
kontinuierlichem UV-Personenmonitoring erfasst, um diese Einflussgroe auf den Vitamin-D-Status zu be-
stimmen. Zur UV-Personendosimetrie kommen Polysulfonfilm-Dosimeter (Dermatologie/TU Dresden) zum
Einsatz. In einer Datenbank zum UV-Personenmonitoring werden die Probandentageblcher (Zeitdauer, Be-
kleidungsstatus, Lichtschutzsubstanznutzung bei Aufenthalten im Freien, Hobbies, Arbeitsweg, usw.) sowie
die solare Globalstrahlung und die Wetterparameter als globale Einflussfaktoren erfasst. Der Vitamin-D-Sta-
tus wird Ende Januar, Anfang Mai und Ende September erhoben.

4. DURCHFUHRUNG

Die ausfuhrliche Literaturstudie wurde 2008 erstellt. Des Weiteren wurden die Probandenfragebdgen und die
Probandentagebuicher erstellt. Fir die einzelnen Untersuchungen wurden Probanden rekrutiert und deren
Daten in die UV-Personenmonitoring-Datenbank der TU Dresden eingepflegt.

Die Untersuchungen mit solarer UV-Strahlung und simulierter Solarstrahlung wurden 2008 bzw. 2009 expe-
rimentell abgeschlossen. GleichermalRen wurden die Untersuchungen zur Koérperverteilung der Vitamin-D-Bil-
dungseffizienz der Haut und zum Gehalt an Provitamin D (7-DHC) in der Haut im Jahr 2009 abgeschlossen.

Das im Mai 2008 begonnene kontinuierliche UV-Personenmonitoring mit den drei Erhebungen des Vita-
min-D-Status pro Jahr wird bis Mai 2010 fortgefuhrt.

5. ERGEBNISSE
5.1 LITERATURSTUDIE

Kernaussagen der Literaturstudie bezuglich optimaler Vitamin D3 Versorgung sind:
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Vitamin D ist laut der gesichteten Literatur fur den Kalzium- und Knochenstoffwechsel von Bedeutung. Zusatz-
lich wird Vitamin D heute neben zahlreichen weiteren positiven Effekten (u. a. auf Muskulatur und Herz-Kreis-
lauf-System; protektive Wirkung gegen Autoimmunerkrankungen) inzwischen auch eine krebsprotektive Wir-
kung zugeschrieben. Es wurde jedoch festgestellt, dass bei vielen Menschen die Serumkonzentration von
250HD3 suboptimal bis unzureichend ist. Eine Studie aus dem Robert-Koch-Institut iber den Vitamin-D-Sta-
tus gesunder, deutscher Erwachsener zeigte, dass die mittleren 250HD3-Serumwerte fir Frauen mit 17,9
ng/ml und far Manner mit 18,1 ng/ml unterhalb des Bereichs lagen, der in der Literatur als Vitamin-D-Insuffi-
zienz eingeordnet wird (20-30 ng/ml). Einige Experten vertreten die Ansicht, dass der Serumspiegel mindes-
tens 30 ng/ml betragen muss, wenn eine optimale Versorgung der Gewebe und Zellen gewahrleistet werden
soll. Der derzeit noch gultige Normalbereich liegt zwischen 20 ng/ml und 60 ng/ml.

5.2 VITAMIN-D-STATUS

Ein erstes Ergebnis stellen die Ausgangswerte fir 250H-Vitamin-D3 im Serum dar (jeweils vor Studienbeginn
Anfang Marz bis Anfang April erfasst). Die Werte liegen mit 18,4 + 8,6 ng/ml im Mittel vergleichbar zu den
Resultaten des Robert-Koch-Institutes (s. 0.) bereits im Mangelbereich. Biologisch wirksamen UV-Expositio-
nen von 0,3 MED (30% der persdnlichen Sonnenbrandschwelle), aber auch schon 0,1 MED auf nur Gesicht
und Hande (senkrecht) zwei mal wdchentlich eingestrahlt fihren zu nachweislichen Erhéhungen ausgehend
von den o. g. niedrigen Vitamin-D-Werten - sowohl unter natirlicher Solarexposition, als auch unter kinstli-
cher, solarsimulierter Strahlung. Entsprechende Untersuchungen, bei denen typische Solarienstrahlern zum
Einsatz kommen, erfolgen im Jahr 2010 (s. u.).

Die Effizient fur die UV-induzierte Vitamin-D-Synthese unterscheidet sich in gleichgroRen Hautflachen fur un-
terschiedliche Korperregionen um bis zu 400%. Die Vitamin-D-Effizienzverteilung Gber den Kdrper und die
Koérperverteilung der solaren UV-Exposition missen fur die Bewertung erforderlicher Expositionszeiten fir ei-
nen optimalen Vitamin-D-Status bericksichtigt werden.

6. GEPLANTE WEITERARBEIT

Fur 2010 ist die FortfUhrung der Studien zur Abhangigkeit der Vitamin-D-Produktion von UV-Dosis und Haut-
flache mit Solarienstrahlern entsprechend RTS-Gruppe Ic vorgesehen. Die Erfassung des Jahresverlaufes
des Vitamin-D-Status und der beeinflussenden individuellen Verhaltensfaktoren wird fortgesetzt.
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1. ZIELSETZUNG

Ziel des Projektes ist die weitere Aufklarung der Wirkmechanismen der durch niederfrequente Magnetfelder
(50 Hz) mit niedrigen Flussdichten (10-200 pT) ausgeldsten biologischen Effekte. Dabei soll der Grundme-
chanismus, der zur Krebsentstehung fluihren kann, besonders bertcksichtigt werden. Hierzu dient die so ge-
nannte ,Radikal-Theorie“ als Arbeitshypothese. Diese besagt, dass niederfrequente Magnetfelder (NF-MF)
die Erhéhung freier Radikale in lebenden Zellen induzieren. Die Frage stellt sich, ob NF-MF die Produktion
von reaktiven Sauerstoffspezies (ROS) oder die Hemmung der Antioxidantien induzieren, durch welche Wirk-
mechanismen diese Prozesse ausgeldst werden und welche Folgen sie haben. Weiterhin sollen spezifische,
durch oxidativen Stress induzierte oder aktivierte Signalkaskaden auf Proteom- und Genom-Ebene, sowie
Modulationen an der Zellproliferation und der Apoptose in menschlichen Immunzelllinien und ggf. primaren
Zellen des Immunsystems analysiert werden.

2. EINZELZIELSETZUNG
21 UNTERSUCHUNGEN ZUM NACHWEIS DER ZELLEIGENEN ANTIOXIDANTIEN

Die Kinetik intrazellularer Antioxidantien unter dem Einfluss niederfrequenter Magnetfelder (NF-MF) soll in un-
terschiedlichen immunrelevanten Zellen ermittelt werden.

2.2 UNTERSUCHUNGEN ZUM NACHWEIS DER MITOCHONDRIALEN AKTIVITAT UND DER ZY-
TOTOXIZITAT

Der Einfluss niederfrequenter Magnetfelder auf die mitochondriale Aktivitat sowie das Vorhandensein zytoto-
xischer Wirkungen sollen in unterschiedlichen immunrelevanten Zellen untersucht werden.

2.3 UNTERSUCHUNGEN ZUR INDUKTION VON ZELLPHYSIOLOGISCHEN EFFEKTEN

Zellzykluskinetik und Apoptose-Induktion sollen unter dem Einfluss niederfrequenter Magnetfelder in unter-
schiedlichen immunrelevanten Zellen bestimmt werden.

3.  METHODIK

Zum Nachweis der zelleigenen Antioxidantien wurde die Katalase-Aktivitat in humanen Mono Mac 6 und K562
Zellen nach NF-MF-Exposition, und unter dem Einfluss verschiedener Chemikalien (1 yM Phorbol-12-myris-
tat-13-Acetat (PMA), 1 ug/ml Lipopolysaccharid (LPS) und 100 uM Natriumazid (NaN3)) untersucht. Ebenso
wurde die mitochondriale Aktivitat der Zelllinien unter den gleichen Bedingungen ermittelt. Der Zellzyklusver-
lauf wurde in beiden Zelllinien nach 12 h NF-MF Exposition sowie in unterschiedlichen Kontrollansatzen
(Sham, Brutschrankkontrolle, Zugabe von 0,5 mM Mimosin und 0,2 mM Nocodazol als Zellzyklus-Inhibitoren,
Positivkontrolle) gemessen und die Auswirkungen 12, 24, 36, 48 und 60 h nach Exposition verfolgt.
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Alle Ansatze wurden parallel fir 45 Minuten oder 12 Stunden mit 50 Hz NF-MF, Sham und den Chemikalien
bzw. als Brutschrankkontrollen behandelt. Die NF-MF Exposition wurde zunachst mit einer magnetischen
Flussdichte von 200 pT durchgeflhrt. Die Katalase-Aktivitat wurde photometrisch, die mitochondriale Aktivitat
kolorimetrisch und der Verlauf des Zellzyklus sowie die Apoptose-Induktion durchflusszytometrisch bestimmt.
Die erhaltenen Ergebnisse werden im Einzelvergleich mit den entsprechenden Kontrollen (Sham und/oder
Brutschrankkontrolle) ins Verhaltnis gesetzt und als E/C (Experiment/Kontrolle) angegeben. Die statistischen
Analysen wurden mit Hilfe des Student-t Test (p < 0,05) und ANOVA durchgefuhrt. Alle Untersuchungen wur-
den in mindestens drei Parallelansatzen und in mindestens drei unabhéngigen Versuchen durchgefihrt.

4. DURCHFUHRUNG

Die meisten Methoden sind bereits etabliert. Es wurden Untersuchungen zur Bildung freier Radikale bis zu
3 h nach NF-MF-Exposition und zum Nachweis des reduzierten Glutathions (GSH) sowie des oxidierten
Glutathions (GSSH) unter dem Einfluss von NF-MF in unterschiedlichen immunrelevanten Zellen durchge-
fuhrt. Die Auswertung der erzielten Ergebnisse ist noch nicht abgeschlossen.

5. ERGEBNISSE

Die Katalase-Aktivitat wurde als Nachweis der zelleigenen Antioxidantien in den Zelllinien nach Exposition mit
NF-MF (200 uT), LPS oder PMA fir 45 Minuten bestimmt. Es konnte keine Veranderung der Aktivitat nach
NF-MF-Exposition ermittelt werden. Dagegen ergab die Behandlung mit 100 yM NaN3 (Cytocrome C Oxida-
se-Inhibitor) als Positivkontrolle eine Erhdhung der Katalase-Aktivitat in beiden Zelllinien. Die Behandlungen
mit PMA oder LPS, die als Positivkontrollen fir die ROS-Produktion wirksam sind, zeigten interessanterweise
keinen Effekt auf die Katalase-Aktivitat.

Die mitochondriale Aktivitdt wurde nach NF-MF- und Sham-Exposition, in der Brutschrankkontrolle, unter
PMA- und LPS- Behandlung und mit verschiedenen Ko-Expositionen getestet. Nach NF-MF-Exposition zeigte
sich eine signifikante Erhéhung der mitochondrialen Aktivitat im Vergleich zur Sham und Brutschrankkontrolle
in Mono Mac 6 Zellen. Die PMA- bzw. LPS- Behandlung allein ergab keine Veradnderungen, wahrend die
Ko-Exposition mit NF-MF und LPS oder PMA zu einer statistisch signifikanten Erh6hung der mitochondrialen
Aktivitat fihrte. Die Exposition der K562 Zellen mit NF-MF fuhrte zu keiner Veréanderung der mitochondrialen
Aktivitat, wahrend die Behandlung mit PMA allein oder die Ko-Exposition mit NF-EMF eine signifikante Ab-
nahme der mitochondrialen Aktivitat ergab. Die erhdhte mitochondriale Aktivitat wird auch als Indikator fur die
Erhéhung der Zellproliferation verwendet.

Diese Ergebnisse, namlich die statistisch signifikante Erhohung der mitochondrialen Aktivitdt nach NF-MF-Ex-
position in Mono Mac 6 Zellen, unterstitzen die Ergebnisse unserer friheren Studien. Die Bildung reaktiver

Sauerstoffradikale nach NF-MF-Exposition und die gleichzeitige Erhdhung der mitochondrialen Aktivitat sind

ein Indikator fur die Induktion zellularer Aktivierungsprozesse. Die Abnahme der mitochondrialen Aktivitat in

K562 Zellen nach PMA-Behandlung kénnte ein Indikator fur die Induktion von Zelldifferenzierung (megakary-
ozytische Zelldifferenzierung) sein, welche mit der Inhibierung der Zellproliferation einhergeht.

Die Untersuchungen zur Zellzykluskinetik nach 12 h Exposition mit NF-MF ergaben weder in den Mono Mac
6 noch in den K562 Zellen Veranderungen. Nur in den Positivkontrollen (Behandlung mit Mimosin und Noco-
dazol) zeigten sich signifikante Veranderungen im Zellzyklusphasen-Verlauf.

Die durchflusszytometrischen Untersuchungen zur Apoptose-Induktion nach 12 h NF-MF-Exposition (200 uT)
ergaben ebenfalls keine Veranderungen in den untersuchten Zelllinien. Es konnte jedoch gezeigt werden,
dass eine Erwarmung auf 40°C eine stati