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1 Einordnung des Artikels in den Kontext durch das BfS

Im Jahr 2019 initiierte die Weltgesundheitsorganisation (WHO) ein internationales Projekt, das darauf abziel-
te, die Evidenz hinsichtlich des Zusammenhangs zwischen der Exposition gegeniiber hochfrequenten elektro-
magnetischen Feldern (HF-EMF) und gesundheitsschadlichen Auswirkungen systematisch zu Gberpriifen [2].
Im Rahmen dieses Projekts wurden von einer Expertengruppe mehrere Endpunkte priorisiert, darunter die
weibliche und mannliche Fruchtbarkeit. Mégliche Auswirkungen der HF-EMF-Exposition auf die Fruchtbar-
keit werden seit Jahren diskutiert und wurden umfassend in epidemiologischen Studien, experimentellen
Tierstudien und In-vitro-Studien, z. B. an Spermien, untersucht. Es ist bekannt, dass Erwarmung die Spermi-
enqualitat beeinflusst, jedoch ist es nach wie vor unklar, ob HF-EMF die mannliche Fruchtbarkeit tiber die
Effekte der Erwarmung hinaus beeinflussen kann. Die Daten aus experimentellen Studien hierzu sind unein-
heitlich. In dem systematischen Review von Cordelli et al. [1] wurden umfassende Daten zu den Auswirkun-
gen von HF-EMF auf die mannliche Fruchtbarkeit aus experimentellen Tier- und In-vitro-Studien gesammelt
und ausgewertet. Auswirkungen auf Schwangerschaft und Geburtsergebnisse wurden in einem anderen sys-
tematischen Review derselben Autoren [3] untersucht, und in einem entsprechenden Spotlight [4] behan-
delt. In [5] bieten wir weitere Informationen zur WHO-Initiative und den daraus resultierenden systemati-
schen Reviews an.

2 Resultate und Schlussfolgerungen aus der Perspektive von Cordelli et
al.

Die Autoren sammelten, bewerteten und analysierten die gesamte verfligbare Evidenz zu den Auswirkun-
gen einer HF-EMF Exposition auf die mannliche Fruchtbarkeit auf Basis von experimentellen Tierstudien und
Zellstudien (in vitro) an menschlichen Spermien. Ein Protokoll fiir die vorliegende Studie wurde im Voraus
veroffentlicht [6], in dem die Suchstrategie, Einschlusskriterien, Bewertung der Studienqualitdt und die ge-
plante Vorgehensweise fir die Metaanalysen sowie die Evidenzbewertung detailliert beschrieben wurden.
Die Autoren folgten den Richtlinien fiir systematische Reviews, die eine Bewertung der Studienqualitat an-
hand von Verzerrungsrisiken (RoB) beinhalten, wie sie im Handbook for Conducting a Literature-Based He-
alth Assessment definiert sind [7]. Zusatzlich wurde gepriift, ob HF-EMF-induzierte Temperaturerhéhungen
in den Studien beriicksichtigt wurden, da dieser Aspekt besonders relevant ist bei der Exposition der Fort-
pflanzungsorgane gegeniiber HF-EMF. Fiir die RoB-Bewertung der HF-EMF-Auswirkungen auf menschliches
Sperma wurden einige Anpassungen fiir In-vitro-Studien vorgenommen, basierend auf vorherigen systemati-
schen Reviews und Protokollen [8, 9, 10]. Basierend auf den RoB-Bewertungen wurde die Studienqualitit als
»geringe Bedenken®, ,einige Bedenken“ oder ,,groRe Bedenken“ kategorisiert.

Fiir jede eingeschlossene Studie wurden die Studienmerkmale, einschlielich der Ergebnis- und Expositions-
daten, extrahiert. In Bezug auf Expositionsdaten wurden die angegebenen durchschnittlichen Ganzkorper-
SAR-Werte (whole body average SAR, wbhSAR) extrahiert. Falls diese nicht angegeben waren, wurde eine
Schatzung des wbSAR basierend auf anderen dosimetrischen Informationen und biophysikalischen Annah-
men gemaRk den Empfehlungen von Durney (1986) [11] berechnet. Fiir die Metaanalysen wurden fiir jeden
Endpunkt die durchschnittlichen wbhSAR-Werte (ber alle Studien hinweg berechnet, sowie ein Random-
Effects-Modell mit Zufallseffekten auf die Ergebnisdaten der Studien angewendet. Fiir das Random-Effects-
Modell wurde der Varianzschatzer von DerSimonian und Laird fiir Variationen zwischen den Studien verwen-
det. Abhangig von den vorliegenden Daten wurden verschiedene Effektschitzer berechnet: z. B. Odds Ratio
(OR) fiir bindre Daten, die Mittelwertdifferenz (MD) oder standardisierte Mittelwertdifferenz (SMD) fir konti-
nuierliche Daten.

Fir die abschlieBende Bewertung des Vertrauens in die Evidenz wurde eine modifizierte Version des GRADE-
Ansatzes, die speziell fir experimentelle Studien ausgelegt ist, verwendet [12]. Dem GRADE-Ansatz entspre-
chend wurde jedes Ergebnis in finf Kategorien (RoB, Inkonsistenz, Indirektheit, Ungenauigkeit und Publikati-
onsverzerrung) bewertet, was in hohem, moderatem, geringem oder sehr geringem Vertrauen in die Evidenz



resultierte. Nur Studien mit einer RoB-Bewertung mit , geringen Bedenken“ oder ,einigen Bedenken“ wur-
den fiir die GRADE-Bewertung bericksichtigt.

Insgesamt wurden 1335 Arbeiten zu Tierstudien und 869 Studien zu humanen Spermien gefunden. Nach Ent-
fernung der Duplikate, Titel- und Abstract-Screening sowie der Uberpriifung auf Eignung wurden 117 Arbei-
ten zu Tierstudien und 10 Arbeiten zu menschlichen Spermien in den systematischen Review eingeschlossen.

Hinsichtlich der Studienqualitat wurden nur sehr wenige Studien mit ,geringe Bedenken“ bewertet, die
Mehrheit wurde mit ,einige Bedenken® oder ,hohe Bedenken* eingestuft. Hauptgriinde fiir Bedenken bei
beiden Studienarten waren das Fehlen der Verblindung wahrend der Experimente, eine unzureichende Cha-
rakterisierung der Exposition und Dosimetrie sowie geringes Vertrauen in die Ergebnisbewertung, haupt-
sachlich aufgrund fehlender Verblindung wahrend der Analyse der Endpunkte.

Keine der eingeschlossenen Studien bot eine angemessene Temperaturkontrolle (d. h. Proben, die einer di-
rekten Erwarmung bei einer Temperatur vergleichbar der durch HF-EMF-induzierten Temperaturen ausge-
setzt sind). Dies hatte die Moglichkeit eréffnet, zwischen moglichen, , direkten” HF-EMF-Effekten und sol-
chen, die durch Gewebeerwarmung vermittelt werden, zu unterscheiden.

Fir die in den Studien untersuchten Tiere (M&duse und Ratten) definierten die Autoren vier Hauptkategorien
fiir die untersuchten Endpunkte (Verringerung der Fruchtbarkeit, Auswirkungen auf die Spermienqualitat,
Reproduktionsorgan-Toxizitat und hormonelle Effekte), jede mit mehreren Endpunkten. Fiir In-vitro-Studien
war die Spermienqualitat die einzige Hauptkategorie. Fiir jeden Endpunkt wurden Metaanalysen fiir Studien,
die mit ,geringe Bedenken“ und ,einige Bedenken“ eingestuft wurden, getrennt von jenen Studien mit ,gro-
Ben Bedenken“ durchgefiihrt. Nur die Ergebnisse der Studien, die mit ,,geringen” oder ,einigen Bedenken“
bewertet wurden, sind in Tabelle 1 angegeben.

Die Autoren kommen zu dem Schluss, dass die Ergebnisse ihres systematischen Reviews auf einen schad-
lichen Effekt der HF-EMF-Exposition auf die Schwangerungsrate und die Spermienzahl hindeuten, jedoch
keinen Effekt fir die GroRe des Wurfs bei den Versuchstieren zeigten. Der Riickgang der Schwangerungsra-
te kann auf thermische Effekte zuriickgefiihrt werden. Fiir alle anderen Endpunkte konnte keine allgemeine
Expositions-Wirkungs-Beziehung oder minimale wirksame Expositionsstufe bestimmt werden, sodass keine
Empfehlungen fiir menschliche Expositionsniveaus aus dieser systematischen Ubersicht abgeleitet werden
konnten.

Die Autoren stellen fest, dass die durchschnittlichen Ganzkorper-Expositionsniveaus in den einbezogenen
Studien im Vergleich zu den fiir den Menschen relevanten Niveaus hoch waren: 75-80 % der Studien teste-
ten Expositionsniveaus tber 0,4 W/kg (ICNIRP-Grundbeschrénkung fiir beruflich Beschéftigte) und 46-53 %
testeten Expositionsniveaus tiber 4 W/kg (ein Expositionsniveau, das bei langerer Expositionsdauer zu ei-
ner Erhéhung der Kérperkerntemperatur um 1 °C beim Menschen fiihren kann [13]). Daher ist unbekannt,
inwieweit die Schlussfolgerungen dieses systematischen Reviews auf fiir den Menschen relevante Expositi-
onsniveaus angewendet werden kénnen.

Fiir zukiinftige Forschungen empfehlen die Autoren, sich starker auf die Verblindung wahrend des Experi-
ments und der Endpunktbewertung sowie auf die Expositionscharakterisierung und Dosimetrie zu konzen-
trieren. Die Autoren raten von weiteren In-vitro-Studien an menschlichen Spermienproben ab, aufgrund
biologischer Einschrankungen im Hinblick auf den Reifungsprozess menschlicher Spermien, der in diesen Ex-
perimenten nicht abgebildet werden kann. Stattdessen schlagen sie vor, die Samenqualitat beim Menschen
durch Biomonitoring-Untersuchungen an HF-EMF-exponierten Populationen zu analysieren.

3 Kommentare des BfS

Dieser systematische Review ist aus Sicht des Strahlenschutzes bedeutsam und bietet eine ausfiihrliche Zu-
sammenstellung der verfligbaren Daten. Sie ist sowohl fiir die wissenschaftliche Gemeinschaft als auch fiir
die allgemeine Offentlichkeit von Interesse.



Die Studie wurde gemaR den Qualitatsstandards fiir systematische Reviews durchgefiihrt [7]. Die Einschluss-
kriterien waren relativ breit gefasst und umfassen eine Vielzahl unterschiedlicher Expositionsbedingungen,
einschlieBlich elektromagnetischer Pulse, sowie viele verschiedene Endpunkte im Zusammenhang mit der
mannlichen Fruchtbarkeit. Dieser Ansatz ermdglichte eine hinreichend gro3e Datenbasis, um alle relevanten
Endpunkte zu untersuchen.

Die Ergebnisse dieses systematischen Reviews unterliegen zahlreichen Einschriankungen. Es ist zu beachten,
dass die durchschnittlichen Expositionsniveaus in den zugrunde liegenden Studien weit (iber den empfoh-
lenen Grenzwerten fiir Menschen liegen (durchschnittliche Ganzkorper-SAR Grenzwert = 0,08 W/kg) [13].
Aufgrund unzureichender Temperaturkontrollen in den einbezogenen Studien ist es nicht moglich, zwischen
nicht-thermischen HF-EMF-Effekten (falls sie existieren) und thermischen HF-EMF-Effekten zu unterscheiden,
die bekanntermaf3en schidlich fiir Spermien und deren Reifung sind [14]. Aufgrund der allgemein hohen
Expositionen kann dariiber hinaus nicht bestimmt werden, ab welchem Schwellenwert HF-EMF-Exposition
die mannliche Fertilitat in experimentellen Tierstudien beeinflussen kénnte. In diesem Zusammenhang ist
es wichtig zu betonen, dass aufgrund von Einschrankungen in der zugrunde liegenden Datenbasis alle Da-
ten entweder auf angegebene oder grob angeniherte wbSAR-Werte bezogen sind. Bei einem gegebenen
WbSAR hingt das Ausmal? des Anstiegs der Kérperkerntemperatur nicht nur von der Expositionsdauer ab,
sondern auch von Faktoren wie GréRe und Masse der Spezies, deren thermoregulatorischer Fahigkeit sowie
davon, ob das Tier fixiert (z. B. in R6hren) oder frei beweglich ist und ob es an3sthesiert wurde oder nicht.
Sollten die beobachteten Effekte tatsachlich durch einen Anstieg der Kérperkerntemperatur vermittelt wer-
den, konnten diese Faktoren auch zu der beobachteten Heterogenitat in den Studienergebnissen beitragen.

Eine weitere Limitation betrifft die lokale Temperatur im Hoden, die fiir viele Parameter der mannlichen Fer-
tilitat (z. B. Spermienzahl) weitaus relevanter ist als die Kérperkerntemperatur. Dies wird auch von den Au-
toren angefiihrt: ,es gibt keine klare Beziehung zwischen der Hodentemperatur und dem durchschnittlichen
wbSAR-Wert"“. Auch wenn die beobachteten Effekte eine direkte Wirkung der HF-EMF im Hoden (statt ther-
misch vermittelt) sind, waren Daten zu einem Expositionsmal3 erforderlich, welches nur lokal im interessie-
renden Organ gemittelt ist, um mdogliche Expositions-Wirkungs-Beziehungen herzustellen.

In Studien, die mehrere exponierte Gruppen, aber nur eine Kontrollgruppe verwendeten, entschieden sich
die Autoren, Expositionen und Effekte zu mitteln, um einen shared-sham bias zu vermeiden. Dies kdnnte

zu einer Verwasserung von Effekten gefiihrt haben, die sich nur bei hohen Expositionsniveaus zeigen. Eine
alternative Methode, um einen shared-sham bias zu vermeiden, ware die Verwendung von Datensatzen ge-
wesen, die den gréften Expositionskontrast in Studien mit geteilten Kontrollen aufweisen. Dies hitte die
Wabhrscheinlichkeit erhéht, einen méglichen expositionsbedingten Effekt in der Metaanalyse zu erkennen.

Insgesamt untersuchten die Autoren flinfzehn verschiedene Endpunkte, doch fiir die meisten war das Ver-
trauen in die Evidenz ,,sehr gering®, sodass aus Sicht des Strahlenschutzes fiir die Mehrheit dieser Ergebnisse
keine verlasslichen Schlussfolgerungen gezogen werden kénnen.

Fiir drei Ergebnisse jedoch war das Vertrauen in die Evidenz héher. Das robusteste Ergebnis ist eine hohe Si-
cherheit der Evidenz dafiir, dass HF-EMF-Exposition die Schwangerungsrate verringert. Die Autoren betonen
jedoch, dass in der Subgruppenanalyse nur Studien mit Expositionen von mindestens 5 W/kg ein statistisch
signifikant erhdhtes OR aufwiesen. Die Studien mit geringeren Expositionen zeigten dies nicht, was darauf
hindeutet, dass dieser Effekt nur bei sehr hohen Expositionen auftritt, die zu Temperaturerhéhungen in den
betroffenen Geweben fiihren. Allerdings ist es Giberraschend, dass die Ergebnisse der Expositions-Wirkungs-
Analyse zur Spermienzahl, einem entscheidenden Faktor fur die mannliche Fertilitat, keinen statistisch si-
gnifikanten Anstieg schadlicher Effekte bei steigenden SAR-Werten zeigen, was auch von den Autoren ange-
merkt wurde. Wenn diese Diskrepanz nicht auf Limitationen der Studien zurlickzufiihren ware, wiirde dies
Fragen zum zugrunde liegenden Mechanismus der verringerten Schwangerungsrate aufwerfen. Fiir den End-
punkt Spermienzahl selbst fiihrte die Metaanalyse zu einer statistisch signifikanten Abnahme nach hoher
HF-EMF-Exposition, aber die Sicherheit der Evidenz ist gering. Zwar ist die Datenbasis mit mehr als 80 Studi-
en sehr grofB3, die individuellen Studienergebnisse jedoch sehr heterogen. Die Griinde fiir die hohe Hetero-
genitat konnten in weiteren Subgruppenanalysen von den Autoren nicht aufgeklart werden. Es gibt ein mo-
derates Vertrauen in die Evidenz dafir, dass HF-EMF-Exposition keinen Effekt auf die GréBe des Wurfs hat-
te. Ungeachtet der sehr hohen Expositionen in den einbezogenen Studien deuten die einzelnen Ergebnisse



konsistent auf keinen Effekt hin. Die Expositions-Wirkungs-Analyse bestatigte den nicht vorhandenen Zusam-
menhang zwischen HF-EMF-Exposition und verringerter Wurfgrée. Die Ergebnisse fiir die drei Endpunkte
WurfgréBe, Spermienzahl und Schwangerungsrate sind somit inkonsistent, was darauf zuriickzufiihren sein
kdnnte, dass die jeweils zugrunde liegende Studienbasis nicht identisch ist. Insgesamt ist es wahrscheinlich,
dass es bei sehr hohen Expositionen in Tierversuchen einen Effekt von HF-EMF auf die Schwangerschaftsrate
und die Spermienzahl geben kénnte, der héchstwahrscheinlich auf thermische Effekte zuriickzufiihren ist,
aber dennoch in zukiinftigen Tierstudien aufgeklart werden sollte. Fiir Menschen liefern die Ergebnisse die-
ses systematischen Reviews keine Hinweise fiir mogliche Effekte innerhalb der empfohlenen Grenzwerte fiir
die durchschnittliche Ganzkorper-SAR (WbSAR).

Insgesamt liefern die Autoren eine umfassende, griindlich durchgefiihrte und transparente Arbeit, um die
Forschungsfrage eingehend zu untersuchen. Aus Sicht des Strahlenschutzes bieten die Einschrankungen
hinsichtlich der Qualitat der einbezogenen Studien und die daraus resultierende insgesamt sehr geringe
Sicherheit der Evidenz fiir die meisten Endpunkte keine verlasslichen Belege fiir oder gegen einen konsis-
tenten HF-EMF-Effekt auf die mannliche Fruchtbarkeit in experimentellen Tierstudien. Die PECO-Elemente
Schwangerungsrate und Spermienzahl verdienen jedoch weitere Untersuchungen. Um die Unsicherheiten
der vorherigen Studien zu verringern, ware es wiinschenswert, dass zukiinftige experimentelle Tierstudien
Expositions-Wirkungs-Analysen zur Eingrenzung moglicher Schwellenwerte fiir das Auftreten eines Effekts
(einschlieBlich fir den Menschen relevanter Expositionen) beinhalten sowie eine geeignete Dosimetrie, Tem-
peraturkontrollen und verblindete experimentelle Verfahren und Endpunktanalysen verwenden.



Mittleres Ex- . . Vert
Endpunkt Anzahl positionslevel e s Iy e eirnI:i‘:aen
. o 5 o .
Studien (WhSAR) [95 % Konfidenzintervall] Effektschitzers Evidenz
Verringerung der Fruchtbarkeit (Tierstudien)
N'cht'tracﬁfge vs. verpaarte 9 ~24 W/kg OR1.91[1.30 — 2.81]* | | Schwingerungsrate Hoch*
Weibchen™
GréRe des Wurfs' 16 ~24 W/kg SMD 0.04 [-0.15 — 0.23] Kein Effekt Moderat
Rate unfruchtbarer 4 ~0.4 W/kg OR 1.38[0.32 — 5.94] Kein Effekt Sehr gering
Mannchen
Befruchtungsrate in vitro 1 Keine Bewertung, nur 1 Studie
Auswirkungen auf die Spermienqualitit (Tierstudien)
Spermienzahl 80 ~12 W/kg SMD 0.74 [0.51 — 0.98] 1 Spermienzahl Gering
Spermienmorphologie 65 14 W/k MD -0.94 [-1.28 — -0.59] T zahl anormaler Sehr gerin
P P g J ’ : ’ Spermien gering
Spermienvitalitat 32 ~1.5W/kg MD -10.83 [-15.2 — -6.47] 1 Spermienvitalitat Sehr gering
DNA-Veranderungen in 6 1.6 W/k SMD -1.92 [-2.78 — -1.05] 1 Marker fiir Sehr gerin
Spermien ’ & ’ ) ’ DNA-Verdnderungen gering
Reproduktionsorgan-Toxizitit (Tierstudien)
Gewicht Hoden und 55 ~4 W/kg SMD 0.29 [0.10 — 0.47] | Gewicht Sehr gering
Nebenhoden
Hoden Histomorphometrie 24 ~2.5W/kg SMD 0.9 [0.32 — 1.49] 1 Tubulusdurchmesser | Sehr gering
Histologie Hoden und 17 ~3 W/kg MD 0.69 [0.45 — 0.92] | T Gewebeverinderung | Sehr gering
Nebenhoden
Zelltod im Hodengewebe 23 ~7 W/kg SMD -1.18 [-1.82 — -0.54] 1 Tote Zellen Sehr gering
Zr())e:jr;\]lenproduktlon 'm 36 ~6 W/kg SMD 0.87 [0.51 — 1.22] 1 Spermienproduktion | Sehr gering
Hormonelle Effekte (Tierstudien)
Testosteronlevel 29 ~1W/kg SMD 0.87 [0.43 — 1.3] | Testosteronlevel Sehr gering
Spermienqualitit (humane In-vitro-Studien)
Morphologie 1 Keine Bewertung, nur 1 Studie
SAR nicht e .
Vitalitat 23 nie MD -1.37 [-2.46 — -0.28] | Vitalitat Sehr gering
angegeben
. SAR nicht }
DNA-Verinderungen 13 nic SMD -0.17 [-0.48 — 0.13] Kein Effekt Sehr gering
angegeben

Abkirzungen: OR = Odds Ratio, MD = Mittelwertdifferenz, SMD = Standardisierte Mittelwertdifferenz.

*In der urspriinglichen Studie ergab die Analyse ein OR = 2,42 [95 % Kl (1,68 — 3,50)] bei einer moderaten Sicherheit der Evi-
denz [1]. In einem publizierten Korrigendum berichtigten die Autoren einige Fehler in der Analyse [15]. In der urspriinglichen
Analyse trug eine einzelne Studie etwa 50 % zu den Ergebnissen der Metaanalyse bei (Saunders et al., 1983 [16]). In dieser Studie
wurden 24 exponierte mannliche M&use mit einer Gruppe von 18 schein-exponierten Mausen verglichen und zu verschiedenen
Zeiten nach der Exposition iber insgesamt 10 aufeinanderfolgenden Paarungen mit Gruppen nicht-exponierter Weibchen verpaart.
Die Experimente waren somit nicht unabhangig und mussten fiir die korrigierte Analyse aggregiert werden. Diese Korrektur fihrte
zu einem OR = 1,91 [95 % KI (1,30 — 2,81)] und einem Anstieg der Evidenzsicherheit von ,moderat” auf ,hoch*.

" In der urspriinglichen Studie [1] wurden in der Analyse der Studien mit hoher Besorgnis drei Ergebnisse aus einer Studie bertick-
sichtigt, die nicht unabhingig waren (Goud et al., 1982, [17]). Fiir das Korrigendum [15] wurden die Ergebnisse zusammengefasst

und die Analyse neu berechnet. Dies hatte keinen Einfluss auf das Vertrauen in die Evidenz.

Tabelle 1: Zusammenfassung der Ergebnisse der Metaanalysen und der GRADE-Bewertung fiir jede End-
punkt-Kategorie. Die Tabelle enthilt die Ergebnisse des Korrigendums, publiziert im April 2025 [15].
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