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Kompetenzzentrum elektromagnetische Felder (KEMF)

1 Einordnung des Artikels in den Kontext durch das BfS

Im Jahr 2001 stufte die Internationale Agentur fir Krebsforschung (International Agency for Research on
Cancer, IARC) die Exposition gegenilber extrem niederfrequenten Magnetfeldern (extremely low-frequency
magnetic fields, ELF-MF) als moglicherweise krebserregend fiir den Menschen (Gruppe 2B) ein [2]. Spater
wurde diese Einschatzung durch den Wissenschaftlichen Ausschuss ,Neu auftretende und neu identifizierte
Gesundheitsrisiken” der Europaischen Kommission (Scientific Committee on Emerging and Newly Identified
Health Risks, SCENIHR) bestatigt [3]. Beide Einstufungen beruhen hauptsachlich auf Erkenntnissen aus
epidemiologischen Studien Uber Leukdamie bei Kindern. Tierexperimentelle Studien konnten bis heute ein
erhohtes Leukamierisiko nicht Gberzeugend bestatigen [4]. Ebenso wurden bisher keine plausiblen
biophysikalischen Mechanismen identifiziert [5, 6].

2 Resultate und Schlussfolgerungen aus der Perspektive der Autoren

Die Studie von Malagoli et al. [1] ist die aktuellste epidemiologische Primarstudie zu ELF-MF und Leukdmie
im Kindesalter. Sie ist nicht in den aktuellsten gepoolten Analysen enthalten [7]. Malagoli et al. [1]
untersuchten zwei zentrale Fragen zum Leukamierisiko bei Kindern im Zusammenhang mit der Exposition
gegeniber ELF-MF. 1) Gibt es einen Zusammenhang zwischen Leukdmie bei Kindern und der Entfernung zu
Hochspannungsleitungen? 2) Ist Leukdmie bei Kindern mit der geschatzten Magnetfeldexposition auf der
Grundlage von Modellierungen der Exposition assoziiert? Die Untersuchung dieser potenziellen
Zusammenhinge wurde basierend auf einer Erweiterung einer friiheren Studie dieser Gruppe [8]
durchgefiihrt. Die Erweiterung umfasst jetzt mehr Falle von Leukdmie im Kindesalter und aktuellere
Expositionsdaten.
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In die aktuelle Fall-Kontroll-Studie schlossen die Autoren 182 registerbasierte Falle von Leukamie im Alter
von 0-15 Jahren ein, die zwischen 1998 und 2019 in den norditalienischen Provinzen Modena und Reggio
Emilia diagnostiziert wurden. Die Falle wurden nach Alter, Geschlecht und Provinz mit 726
Kontrollpersonen gematcht. Alle Falle von Leukdmie im Kindesalter in diesem Zeitraum wurden (iber das
landesweite krankenhausbasierte Register fiir Krebserkrankungen im Kindesalter ermittelt. Die
Kontrollpersonen wurden aus allen Einwohnern ausgewahlt, die im Verzeichnis der nationalen
Gesundheitsdienste der Provinzen Modena und Reggio Emilia registriert waren.

Zur Abschatzung der ELF-MF-Exposition in den Wohnungen der Teilnehmer wurden zwei Ansatze
verwendet. Erstens berechneten sie als Schatzung fir die tatsachliche Exposition gegentliber ELF-MF die
geocodierte Entfernung zwischen den Hausern der Studienteilnehmer und der nachstgelegenen 2132 kV-
Stromleitung mithilfe eines grafischen Informationssystems (GIS). Um die Exposition zu kategorisieren,
verwendeten die Autoren zuvor definierte Kategorien fiir die Entfernungen der Hochspannungsleitungen zu
den Wohnungen (<100 m, 100-200 m, 200-400 m und 2400 m (Referenzkategorie)). Zweitens fiihrten sie
eine Modellierung der Exposition durch. Grundlage dieser Modellierung waren gemessene Stromstarken,
welche alle 15 Minuten fir alle Tage im Jahr 2001 an 194 Hochspannungsleitungen in der Studienregion
erfasst wurden. Die durchschnittliche ELF-MF-Exposition wurde in Korridoren von 8 m Hohe modelliert und
die Expositionskategorien <0,1 (Referenzkategorie), 0,1-0,2, 0,2-0,4 und >0,4 uT wurden definiert.

Zur Berechnung des potenziellen Leukamierisikos bei Kindern aufgrund der ELF-MF-Exposition,
verwendeten die Autoren statistische Standardmethoden. Um potenzielle Confounder zu beriicksichtigen,
passten die Autoren ihre Hauptmodelle fir die Entfernung zur ndchsten Tankstelle und die
Kraftstoffversorgung innerhalb eines Puffers von 1000 m, Benzol, Trafostationen in Innenrdumen,
stadtisches Gebiet und Ackerkulturen an.

Die Autoren beobachteten ein erhohtes Risiko fur Leukdmie bei Kindern, die <100 m von
Hochspannungsleitungen entfernt leben, im Vergleich zu Kindern, die 2400 m von den nachsten
Hochspannungsleitungen entfernt leben. In der adjustierten Analyse identifizierten sie ein statistisch nicht
signifikantes Odds Ratio (OR) von 2,0 (95% Konfidenzintervall (KI) 0,8-5,0). Ein OR von 2,0 bedeutet, dass
die Chance, in der Studienregion an Leukdmie im Kindesalter zu erkranken, bei Kindern, die <100 m von
Hochspannungsleitungen entfernt leben, doppelt so hoch ist wie bei Kindern, die 2400 m von der nachsten
Hochspannungsleitung entfernt leben. In einer stratifizierten Analyse von Kindern, die zum Zeitpunkt der
Diagnose <5 Jahre alt waren, und den entsprechenden Kontrollen, betrug das OR fiir denselben
Abstandsvergleich 2,4 (95 % KI 0,4-14,6). Bei Verwendung von kubischen Splines wurde ein starker, aber
unpraziser Zusammenhang zwischen der Entfernung zu Hochspannungsleitungen bei Kindern festgestellt,
die ndher als 100 m an einer Hochspannungsleitung wohnen. Der Effekt nahm mit zunehmender
Entfernung ab.

Fir die auf Expositionsmodellierung basierenden Analysen fassten die Autoren post-hoc die
Expositionskategorien oberhalb der Referenzkategorie zu einer Kategorie zusammen, d. h. die Exposition
gegeniber 20,1 uT, da es nur wenige Falle und Kontrollen in den einzelnen a-priori definierten
Expositionskategorien gab. In den adjustierten Analysen ergab der Vergleich von Kindern, die <0,1 uT
ausgesetzt waren, mit Kindern, die 20,1 uT ausgesetzt waren, ein OR von 7,6 (95% Kl 0,7-83,8), basierend
auf zwei Fallen und einer Kontrolle.

Die Autoren kommen zu dem Schluss, dass in ihrer italienischen Studienpopulation der Aufenthalt in einem
Umkreis von 100 m von Hochspannungsleitungen mit einem erhéhten Risiko fiir Leukdmie im Kindesalter
assoziiert war. Dariiber hinaus diskutieren sie ihre Ergebnisse mit den Befunden anderer epidemiologischer
Studien in diesem Bereich, in denen ebenfalls ein erhdhtes Risiko fir Leukdamie bei Kindern fur ELF-MF-
Expositionswerte von 20,1 uT beobachtet wurde. Die Autoren stellen die Hypothese auf, dass das Risiko fur
Leukamie bei Kindern bereits bei diesen niedrigen Expositionswerten ansteigt.
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3 Kommentare des BfS

Das Thema der jlingsten Arbeit von Malagoli et al. [1] hat eine hohe Public-Health-Bedeutung. Krebs bei
Kindern ist eine seltene Krankheit, die etwa 1 % aller neu auftretenden bosartigen Erkrankungen ausmacht
[9]. Dennoch ist Krebs die haufigste Ursache fiir krankheitsbedingte Todesfalle bei Kindern in Landern mit
hohem Einkommen [10]. Von allen Krebsfallen bei Kindern ist Leukdmie in den Industrielandern mit etwa
34 % die haufigste Krebserkrankung im Kindesalter [9]. Obwohl die Behandlung und die Uberlebensrate bei
Leukdamie im Kindesalter in den letzten Jahrzehnten bemerkenswerte Fortschritte gemacht haben, besteht
fir die Uberlebenden nach wie vor das Risiko einer Vielzahl potenzieller Spatfolgen. Hierzu zihlen
psychosoziale und soziobkonomische Folgen im spateren Leben und somatische Auswirkungen, z. B.
behandlungsbedingter Zweitmalignome. Aus diesem Grund bleibt die Einflihrung primarpraventiver
Malnahmen ein zentrales Ziel. Die Identifizierung modifizierbarer Risikofaktoren ist fiir diese Aufgabe von
entscheidender Bedeutung, und es wurden bisher nur wenige potenzielle Faktoren identifiziert [11]. Unter
ihnen wird auch die Exposition gegeniiber ELF-MF diskutiert [12]. Die Studie leistet einen Beitrag zur
laufenden Diskussion tGber EMF und Krebs und ist daher eine wichtige Erganzung fiir diesen
Forschungsbereich.

Die Autoren kommen zu dem Schluss, dass der Aufenthalt im Umkreis von 100 m von
Hochspannungsleitungen mit einem erhdhten Risiko fiir Leukdamie im Kindesalter in ihrer Studienpopulation
assoziiert ist. Obwohl die Studie ihre Starken hat, namlich die vollstandige Erfassung der Félle in der
Studienregion, die verblindete Expositionsabschatzung und die Vermeidung von Selektionsbias aufgrund
der fehlenden aktiven Beteiligung der Studienpopulation, miissen drei wesentliche Einschrankungen der
Studie hervorgehoben werden, um ihre Validitat bewerten zu kénnen.

Erstens ist die Zahl der Teilnehmer an dieser Studie gering. Dies flihrt zu Unsicherheiten bei den
Risikoschatzungen. Insbesondere in den héheren Expositionskategorien ist die Zahl der Falle und Kontrollen
sehr gering. In der Gruppe der Kinder, die <100 m von einer Hochspannungsleitung entfernt wohnen, sind
nur 8 Falle und 15 Kontrollen in der Studie. Fir die Exposition 20,4 uT liegt nur ein Fall vor. Das macht eine
Analyse dieser Kategorie unmoglich. Auch wenn man Kinder mit einer Exposition Gber 20,1 uT in einer
Kategorie zusammenfasst, sind nur zwei Falle und eine Kontrolle verfligbar. Dies fiihrt zu einem extrem
breiten Kl und zeigt die mit den Ergebnissen verbundenen Unsicherheiten. Es bleibt unklar, ob die
beobachteten Risikoerhéhungen rein zufallig sind.

Zweitens fuihren die Autoren eine Reihe von potenziellen Confoundern auf, die in ihre Studie einbezogen
wurden. Sie versdumen es jedoch, den einzigen etablierten Risikofaktor fiir Leukdmie im Kindesalter,
namlich ionisierende Strahlung, zu beriicksichtigen [12]. Die Nichtberticksichtigung von
Hintergrundstrahlung oder diagnostischer Strahlung kdnnte zu verzerrten Ergebnissen fiihren. Darliber
hinaus liegen nur fiir etwa die Halfte der Falle und Kontrollen vollstiandige Informationen Gber die in dieser
Studie erfassten Confounder vor, was zu einer erheblichen Anzahl von fehlenden Werten fiihrt. Vergleicht
man die Hauptergebnisse mit den Ergebnissen der Analysen auf der Grundlage von Fallen und Kontrollen
mit allen Adjustierungsvariablen, die im Anhang aufgefiihrt sind, so sind Unterschiede im OR zu
beobachten. Analysen auf der Grundlage der verfiigbaren 93 Falle und 368 Kontrollen mit allen verfiigbaren
Adjustierungsvariablen ergaben eine OR von 1,3 (95% Kl 0,3-5,0) fiir Kinder, die <100 m von
Hochspannungsleitungen entfernt leben, im Vergleich zu Kindern, die 2400 m von Hochspannungsleitungen
entfernt leben. Im Vergleich dazu betrug das als Hauptergebnis prasentierte OR auf der Grundlage von 182
Fallen und 726 Kontrollen mit einem reduzierten Satz verfligbarer Adjustierungsvariablen 2,0 (95 % KI 0,8-
5,0). Doch selbst in den nicht adjustierten Analysen der 93 Falle und 368 Kontrollen mit allen verfiigbaren
Confoundern lag die OR bei 1,3 (95 % Kl 0,3-4,9). Dies wirft die Frage auf, ob sich diese Gruppe im Vergleich
zur Gesamtgruppe erheblich unterscheidet, da das OR unterschiedlich ist. Mdgliche Griinde fir fehlende
Informationen bei den Confoundern werden von den Autoren nicht angegeben, was die Interpretation der
Ergebnisse erschwert.
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Drittens ist die Expositionsabschatzung aus zwei Griinden anfallig fir eine Fehlklassifizierung der
Exposition. Zum einen wurde die Exposition retrospektiv flir den Wohnsitz zum Zeitpunkt der Diagnose
geschatzt. Der Wohnort und damit die Exposition zum Zeitpunkt der Diagnose ist nicht unbedingt immer
identisch mit dem Wohnort zum Zeitpunkt der Studie, z. B. im Falle eines Umzugs. Eine vollstandige Historie
der Wohnorte mit entsprechenden Zeitfenstern bis zur Diagnose ware informativer gewesen und hatte das
Risiko einer Fehlklassifizierung der Exposition wirksam verringert. Die Annahme, dass dieser Effekt fiir Falle
und Kontrollen nicht differenziell ist, kénnte die Ergebnisse in Richtung oder weg von der Null verzerren
[13]. Zum anderen basiert die Modellierung der Exposition gegentliber ELF-MF auf Daten zur Stromstarke
aus dem Jahr 2001. Es ist moglich, dass sich die Stromintensitat im Laufe der Jahre gedandert hat, z. B.
aufgrund einer hoheren Nachfrage. Die Autoren erklaren, dass im Untersuchungsgebiet nur eine begrenzte
zeitliche Variabilitat des Stromflusses von Stromleitungen vorhanden war. Die Autoren geben jedoch an,
dass der Stromfluss zwischen 1986 und 2007 um etwa 3 % pro Jahr zunahm und danach in den letzten
Jahren stabil blieb. Sie verwiesen auf diese Aussage in einem Artikel [14]. Dieser Artikel enthalt jedoch
keine weiteren Informationen zu diesem Aspekt, so dass es unmoglich ist, diese Aussage zu bestatigen.

Die Ergebnisse von Malagoli et al. [1] miissen vor dem Hintergrund der geringen Fallzahl, insbesondere in
der exponierten Gruppe, der Anfalligkeit fir Confounding und des potenziellen Risikos einer
Fehlklassifizierung der Exposition interpretiert werden. Dies sind jedoch typische Einschrankungen fir
epidemiologische Studien in diesem Bereich. Angesichts dieser Ungewissheiten stimmen wir nicht mit der
Schlussfolgerung der Autoren Uberein, insbesondere hinsichtlich einer moglichen Erhéhung des
Leukamierisikos bei Kindern bereits ab einer ELF-MF-Exposition von 0,1 uT. Unserer Meinung nach kénnen
grolSe gepoolte Analysen mit Individualdaten aussagekraftigere Ergebnisse liefern, wie zum Beispiel die
aktuellste gepoolte Studie mit Daten von 24.994 Fallen und 30.769 Kontrollen. Hier wurde ein OR von 1,01
(95% K1 0,61-1,66, Vergleich <0,1 uT vs. 20,4 uT) [7] flr das Risiko von Leukdmie im Kindesalter bei Kindern
im Kontext von ELF-MF ermittelt. Die Ergebnisse von Malagoli et al. [1] unterstreichen jedoch, wie wichtig
die weitere Forschung in diesem Bereich ist
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