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Einleitung @
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* JARC Evaluation in 2001 stufte
niederfrequente magnetische
Felder als
,,possibly carcinogenic (2b)“
fiir Menschen in Bezug auf das
Kinderleukdmierisiko ein

« Statische elektrische und magnetische
sowie niederfrequente elektrische
Felder wurden in Gruppe 3
eingestuft
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Carcinogenicity in Carcinogenicity in ,
g M & Y -Sufficient
animals humans o
-Limited

-Inadequate
-Lack of effect

Mechanisms &
Other relevant
data
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Group 1: s carcinogenic to humans
Group 2A: Probably is carcinogenic
Group 2B: Possibly is carcinogenic
Group 3: Not classifiable

Group 4: s probably not carcinogenic
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Asbest, Epstein-Barr Virus (EBV), Hepatitis C Virus, Rontgen- und
Gamma-Strahlung, gesalzener Fisch (China-Stil), Tabakrauch
(auch passiv), ... (95)

2a

Acrylamid, Formaldehyd, Diesel, Beruf als Friseur oder Friseurin,
Sonnenlampen (Sonnenstudios),... (66)

2Db

Nickel, Kaffee, Benzinabgase (Exposition), Beruf in der
Textilherstellung, ELF-EMF, ... (241)

Tee, Druckertinte, Kerosin, Haarfarbemittel, Beruf in der
Lederindustrie, Papierherstellung (Exposition),... (497)

Caprolactam (1)
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Carcinogenicity in Carcinogenicity in
animals: humans:

inadequate @ @ limited

| Leukamie
Mechanisms & bei1 Kindern
Other relevant
data:
irrelevant

|

Group 2B: possibly is carcinogenic
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Limited evidence of carcinogenicity in humans...

reasonablg confidence Konsistente Hinweise

aus epidemiologischen
Studien

Bias 1st als Erklarung nicht

hinreichend sicher auszuschlief3en




Historie: ausgewahlte @
St“d i en Institute of Cancer Epidemiology

1979:
erste Studie im Raum Denver

1993:
schwedische Studie von Ahlbom und Feychting

1997:
Studie des National Cancer Institute, USA

1999 / 2001:
Evaluationen NIEHS, IARC; beide Klassifikation 2b

2001:
Abschluss der deutschen Studie



Historie: Wer ist C:9,

EXPO “ I e rt? Institute of Cancer Epidemiology

B Distanz zur niachstgelegenen Freileitung
B Wire Code, zweistufig (USA)

B modifizierter Wire Code, vierstufig (USA, Kanada)

B Berechnung der Magnetfeldexposition aus Distanz zur Freileitung
und historischen Daten zur Stromlast (Skandinavien)

B Kurzzeitmessung low / high power

B Kurzzeitmessung, Walkthrough

B 24-48 Std. Messung im Kinderzimmer

B Time-weighted average (TWA), Kurzzeit- und 24 Std. Messsung
B TWA, Messungen in Wohnungen und Schulen

B 24-48 Std. Messung mit Personendosimeter



Historie: Wer ist

exponiert?

Wohnzimmer

Schlaf-
zimmer

CD
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Mediane Magnetfelder Uber 0,2 bzw. 0,4 uT



Historie: Wer ist C:9;
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| A Straflenlaterne am Haus

W 380 kV-Freileitung

€ Steigleitung im Haus (380 V)



Historie: Wer ist C:9,
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32%

B Hochspannungsleitungen B Niederspannungs-Quellen
O Erdkabel B innerhausliche Quellen

Magnetfeldstarken oberhalb 0,2 uT aus 24 Stunden-Messungen 1n
bundesweit 1,300 Wohnungen



Ergebnisse Deutschland @
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B Mittlere Magnetfelder > 0,2 uT:

Bei 18 von 690 Familien erkrankter Kinder (2,6%)
Bei 26 von 1.715 Familien nicht erkrankter Kinder (1,5%)

< Odds Ratio: 1.6 (Vertrauensbereich: 0,8 - 3,0)

B Naichtliche Magnetfelder > 0,2 uT:

Ber 21 von 690 Familien erkrankter Kinder (3,0%)
Ber 17 von 1.715 Familien nicht erkrankter Kinder (1,0%)

< Odds Ratio: 2,8 (Vertrauensbereich: 1,4 - 5,5)



Konsistenz @

Institute of Cancer Epidemiology

Denver 1979 |
Schweden 1986 __
Denver 1988 |
Kalifornien 1993 |
Schweden 1993 |
Finnland 1993 |
Danemark 1993 | |

USA 1997

Norwegen 1997

USA 1997 |
GB 1999 |
Kanada 1999 |
Kanada 1999 |
BRD 2001 |

0,1 1 10 RR
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Konsistenz
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B Risikoschatzer (>0.3uT vs. <0.1uT): 1,7 (95%-KI: 1,2-2,4)
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Durchschnittliche Magnetfelder (4 Stufen):
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Mogliche Erklarungen @
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B Keine Erklarung bekannt
=» Zufallsbefund ?
=>» Fehler in der Expositionserfassung ?
=» Vortiuschung eines Risikos ?
=» Verallgemeinerbarkeit der Ergebnisse ?

=>» Krebspromotion ? Krebsinitiation ?



Zufall @
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Mittlere Magnetfelder > 0,4 uT:

beobachtet erwartet
Kanada 13 10 i)
USA 17 5 i)
Grol¥-Britannien 4 4 &
Norwegen 0 3 U
Deutschland { 2 i)
Schweden 5 2 i)
Finnland 1 0 i)
Danemark 2 0 i)
Neuseeland 0 0 &
49 26 P<1%
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Einige Kandidaten wurden vorgeschlagen und

bewertet / analysiert:

- Verkehrsdichte

- Herbizideinsatz in der Nahe von Freileitung

- Kummulation von Radonzerfallsprodukten

- Rauchen der Eltern =>»alle sehr unwahrscheinlich

Langholz (2001), Bioelectromagnetics:
Simulationsstudie fiir die beobachtete geringe Privalenz der
Exposition und die schwache Assoziation zwischen Wire Codes und

dem Kinderleukamierisiko: Confounder-Kandidaten hatten selbst
RR >5 =» kaum solche Faktoren bekannt



Missklassifikation der C:9;
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5,0

4,5 //

* Messfehler unabhiangig vom 4,0

Erkrankungsstatus

=» Bias zum Nulleffekt erwartet

//
; 7

 Niedrige Pravalenz der

Odds Ratio Estimate of Relative Risk

2,0 /I
1,51
1,0 - o o - ° ’ _ _ _

Exposition
=» Anstieg ,,falsch Negativer* 8 58 8 3885 38 8§ 8
= Verlust an Prazision Speifit
=» Anstieg ,,falsch Positiver* Legende: Sensitivitat
. 100%
= Bias 80%

50%
20%

Pravalenz = 1%
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Schweden, Dianemark, Finnland, /;;x
Norwegen %
Kanada 1 <
Deutschland, USA, Grof3-Britannien, %
Neuseeland o



Selektionsbias @
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moderater
Zusammenhang

Haustyp €3 Sozialstatus
(Parteien pro Haus)

ausgepragter ?
Zusammenhang aber
Teilnahme-
verhalten

Hausliche ———— | oukimie
magnetische Felder OR=2,8 (1,4 - 5,5)

U
1,6



Kausalitat
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ETVG/TEL-AML1 Fusionsgen

Leukaemia cells at diagnosis Gulhrie blood spots

%

o

DHA
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PCR amplification of the fusion gane

Dizgnostic DNA Guthrie DNA

Patient Control Patient Contral

S~ -~
i |

Genomic sequence
TEL AMLT
Duagnostic DNA - GGETAAGCGAAAACA TTICAGCGACACTTCAGGAAG
Guthrie DNA GGCTAAGCGAAAACATTICAGCGACACTTCAGGAAG

}

Fusion point between genes

15 — 35 % bei B-lineage ALL Alter
ahre]

Konzeption Geburt .
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— ?
XYr. 1 _1 TTY:

Screening auf TEL-AML1 im Blut Neugeborener: l‘,se
etwa 1% der Tests waren positiv —
= Konversionsrate eher gering
= zweiter ,Hit" scheint notwendige Voraussetzung |
X fur Ausbruch der Erkrankung zu sein mi-
Mutation SCIETr KIon
1 2 3 4 Alter
[Jahre]

Konzeption Geburt



Fazit @

Institute of Cancer Epidemiology

[ARC Evaluation: umfassende Bewertung der Evidenz
TARC: ,,Hazard“ assessment; WHO: ,,Risk** assessment
Neue Evaluation von vornherein angedacht

Schlussfolgerungen:

- konsistente epidemiologische Evidenz
- fehlende biologische Koharenz

- Atiologie der Kinderleukimie weitgehend unbekannt

Attributivrisiko fiir deutsche Verhéltnisse:
~1% aller Kinderleukamiefille



