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Epidemiologie:
Die neue COMARE-
Studie aus Grofibri-
tannien steht keineswegs
im Gegensatz zu den
Befunden aus Deutsch-
land, die ein erhohtes
Leukéiimierisiko in der
Umgebung von Atom-
kraftwerken aufzeigten.
Ein Kommentar von
Alfred Korblein.
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Strahlenfolgen:

Glaubenssiitze und die
theoretischen Modelle, die
sie stiitzen, iibertrumpfen
im Zusammenspiel mit
handfesten Interessen die
Beobachtung. Derart an
der Atomenergie festzu-
halten ist jedoch leichtfer-
tige Realititsverweige-
rung. Ein Kommentar
von Rudi H. Nussbaum.
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Fukushima / Japan:

In den Reaktoren 1, 2 und
3 des Atomkraftwerks
Fukushima Dai-ichi ist es
bereits in den ersten
Tagen nach dem
Erdbeben vom 11. Miirz
2011 zu weitgehenden
Kernschmelzen
gekommen. Das gab die
Betreiberfirma Tepco
inzwischen zu.
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Fukushima / Japan:

Die Veroffentlichungen
von Nahrungsmittel-
messungen in Japan
lassen Zweifel an ihrer
Zuverlissigkeit aufkom-
men. Sie sollen offenbar
nur der Beruhigung der
Bevolkerung dienen.
Deshalb sollten Biirger-
initiativen in Japan
selbstiindig messen.
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Strahlenfolgen

Die epigenetische Revolution
in der Strahlenbiologie

Heutige Lehren aus dem Reaktorunfall von

Tschernobyl

Dal3 die zusitzliche Strahlen-
dosis sich lediglich im Rah-
men der natiirlichen Schwan-
kungsbreite bewege, wird gern
angefiihrt, um unliebsame epi-
demiologische Beobachtungen
nach Katastrophen wie der
von Tschernobyl oder in der
Umgebung von Kernkraftwer-
ken im Normalbetrieb abzu-
wehren und kiinftige Schéden,

jetzt zum Beispiel nach Fuku-
shima, zu bestreiten. Nach
dem Muster, daBl nicht sein
kann, was nicht sein darf, wird
argumentiert, die beobachte-
ten oder (im Falle von Fuku-
shima) zu erwartenden Scha-
den konnten jedenfalls nicht
durch Strahlung verursacht
sein, denn die Dosis sei viel
zu gering. Zudem fehle jede
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plausible étiologische Erklé-
rung. Das Dosisargument gilt
jedoch nur, wenn man die
Strahlendosen iiber groBere
Gebiete und léngere Zeitrdu-
me zusammenfait und dabei
ortliche sowie kurzzeitige
deutliche Dosisspitzen herun-
termittelt. Und zur Erklarung
der beobachteten Effekte be-
schreiben jetzt der Berliner
Humangenetiker Karl Sperling
sowie der Mathematiker Ha-
gen Scherb aus Neuherberg in
einem Beitrag im Mai-Heft
2011 der Naturwissenschaftli-
chen Rundschau das Prinzip
der medizinisch-(epi)geneti-
schen Strahlenwirkung.

Auf der Grundlage eindeutig
dokumentierter ~ cytogeneti-
scher Diagnosen im friiheren
West-Berlin belegte Sperling,
daB es neun Monate nach der
Reaktorkatastrophe von
Tschernobyl zu einer nicht
durch Zufall erklarbaren Héu-
fung von Trisomie 21-Féllen
gekommen ist und zwar iiber-
wiegend durch Neumutation.
Scherb zeigte zudem eine
deutliche Verschiebung des

Geschlechtsverhiltnisses  zu
Lasten weiblicher Neugebore-
ner. Ahnliche Beobachtungen
wurden in den von radioakti-
vem Fallout besonders betrof-
fenen Gebieten Siiddeutsch-
lands und in WeiBruBlland
gemacht. Zudem kam es in
vielen Léndern Europas zu ei-
ner deutlichen Zunahme von
Totgeburten und Fehlbildun-
gen.

Das epigenetische
Konzept

Erklart werden konnen jetzt
solche Auffilligkeiten mit
dem in den letzten Jahren
entwickelten epigenetischen
Konzept. Meinte man bisher,
mit dem genetischen Code der
DNA sei im wesentlichen al-
les geregelt und seien alle
Entwicklungsschritte festge-
schrieben, so mu3 man nun
erkennen, daf3 die Gene noch
einer libergeordneten Regulie-
rung unterliegen. Epigeneti-
sche Effekte spielen bei nied-
rigen Strahlendosen eine we-
sentliche Rolle und fiihren
dazu, die Annahme ecines li-
nearen Dosis-Effekt-Bezugs
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der Strahlenwirkung infrage
zu stellen, erkldren Sperling
und Scherb. Epigenetische
Prozesse seien entscheidend
fir das normale Entwick-
lungsgeschehen. Zu verstehen
sind darunter Vorgénge, ,die
zur stabilen Modifikation der
DNA fiihren, ohne allerdings
deren Sequenz zu verdndern®.
Die Wirkung besteht in einer
Anderung der Biosynthese
spezifischer Genprodukte
(Genexpression), die an Toch-
terzellen weitergegeben wird.
Die wichtigsten Prozesse hier-
bei, erkldren Sperling und
Scherb, sind die DNA-Me-
thylierung und die Modifika-
tion DNA-bindender Proteine
(Histone), die sich auf die
Konformation des Chromatins
und damit die Transkription
der Gene sowie auf die vielen
regulatorisch wirkenden mi-
kro-RNA-Gene  auswirken.
Die Methylierungsmuster und
Histonmodifikationen koénnen
durch vielfiltige Umweltfak-
toren — ionisierende Strahlung
eingeschlossen — beeinfluflt
werden.

So werden in der Frithphase
der  Embryonalentwicklung
bestimmte Gene durch Me-
thylierung abgeschaltet. Es
kommt auch zu einer unter-
schiedlichen Pridgung (Im-
printing) des miitterlichen und
des viterlichen Genoms in der
befruchteten Eizelle, wobei
die betreffenden viterlichen
Gene bevorzugt die Entwick-
lung des extraembryonalen
Gewebes steuern und die
miitterlichen die des eigentli-
chen Embryos. Insbesondere
auch die Gene des X-Chromo-
soms unterliegen epigeneti-
schen Vorgéngen, die bereits
von Natur aus sehr empfind-
lich sind und deshalb fiir Sto-
rungen besonders anfillig.

Inzwischen, so Sperling und
Scherb, ist gut belegt, dal3
niedrige Dosen ionisierender
Strahlung in vitro und in vivo
derartige Prozesse beeinflus-
sen. Sie kdnnen die Physiolo-
gie und den Stoffwechsel der
betroffenen Menschen verdn-
dern und das Risiko fiir Al-

terskrankheiten erhohen. Sie
koénnen auch zu ,,genomischer
Instabilitdt fitlhren und sich
so auf das Krebsrisiko auch
der Nachkommen auswirken.
Im Vergleich zu Mutationen
werden epigenetische Verin-
derungen bereits durch we-
sentlich geringere Strahlendo-
sen ausgelost. Die Autoren
zeigen, daf3 sich die unerwar-
teten epidemiologischen Be-
funde nach dem Reaktorunfall
von Tschernobyl hierdurch
erkldren lassen.

Die Zunahme von Chromo-
somenanomalien wie der Tri-
somie 21 sowohl in Deutsch-
land als auch zum Beispiel in
Weilirussland (Belarus) 146t
sich demnach als Folge der
Inhalation von Radionukliden
direkt nach dem Unfall erkla-
ren, insbesondere der Inhala-
tion des relativ kurzlebigen
Jod-131. Dies erklart auch,
weshalb sich unter den Nach-
kommen der Atombombenop-
fer von Hiroshima und Naga-
saki keine Zunahme von
Chromosomenanomalien
fand: Diese Kinder wurden
erst wesentlich spéter gezeugt.
Zudem konnten erst ab den
1960er Jahren tiiberhaupt in
groflerem Umfang Chromo-
somenanalysen durchgefiihrt
werden.

Der Zeitraum um die Zeugung
herum ist nicht nur besonders
anfillig fiir die Erzeugung von
Chromosomenanomalien, son-
dern auch fiir eine Verschie-
bung des Geschlechtsverhélt-
nisses. Beim Jungen stammt
das X-Chromosom von der
Mutter und nur Midchen ha-
ben auch ein X-Chromosom
vom Vater. Das viterliche X-
Chromosom unterliegt bereits
in der Spermiogenese dem
Imprinting, fithren Sperling
und Scherb aus, und bleibt im
frithen Entwicklungsstadium
im extraembryonalen Gewebe
zundchst inaktiviert, was in
der inneren Zellmasse des
spéteren Embryos aber wieder
rickgéngig gemacht wird,
wobei es anschlieBend zu ei-
ner zufilligen Inaktivierung
des viterlichen oder miitterli-
chen X-Chromosoms kommt.
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Wird dieser Vorgang der In-
aktivierung des vaterlichen X-
Chromosoms gestort oder geht
es sogar komplett verloren, so
wirkt sich dies deshalb nur auf
weibliche Embryonen nach-
teilig aus. Scherbs Untersu-
chungen zeigen, daB3 in Eu-
ropa und in den USA vor und
nach den oberirdischen Atom-
waffentests entsprechende
Trendstorungen vorlagen und
sogar in der Nidhe von Kern-
kraftwerken beobachtet wur-
den. Und nach Tschernobyl
duferte sich der Riickgang
weiblicher Neugeborener als
ein entsprechender Sprung im
Geschlechtsverhéltnis von
1986 zu 1987 in den Léndern
Europas, die dem Tscherno-
byl-Fallout ausgesetzt waren,
wobei sogar ein Dosis-Effekt-
Bezug erkennbar ist. Fiir das
stairker vom  Tschernobyl-
Fallout betroffene Bayern ist
dieser Effekt sogar bereits im
Januar 1987 nachweisbar, ge-
nau neun Monate, nachdem
die radioaktiven = Wolken
Deutschland durchquerten (A.
Korblein, Strahlentelex 24/
556, S.7-10 (2010)). Erst ab
dem Jahr 2000 beginnt das
Geschlechtsverhéltnis sich
wieder dem urspriinglichen
Wert anzugleichen. Insgesamt
konnten in diesem Zeitraum in
Europa und Teilen Asiens
circa 400.000 weniger Mad-
chen geboren worden sein,
kalkulieren die Autoren. Die
Belastung der Viter mit ioni-
sierender Strahlung sei das
bestbelegte Beispiel fiir eine
Verianderung des Geschlechts-
verhéltnisses durch &ufere
Schadwirkungen.

In entsprechender Weise lie-
fern Sperling und Scherb auch
die biologische Erkldrung fiir
die Zunahme der Totgeburten
und Fehlbildungen, speziell
Spaltbildungen wie Lippen-
Kiefer-Gaumenspalten ~ und
Neuralrohrdefekte: Als Folge
einer chromosomalen oder
epigenetischen Storung ist die
Zellteilungsrate und damit die
Zahl der Zellen verringert, die
zur Schliefung der normalen
embryonal angelegten Spalten
notwendig wéren. In diesem

Sinne wird auch die langsa-
mere Entwicklung weiblicher
Embryonen und die grofere
Haufigkeit von Neuralrohrde-
fekten bei ihnen mit fehler-
hafter X-Inaktivierung erklart.
Damit, so Sperling und
Scherb, gibt es hinsichtlich
des Mechanismus auch hier
eine direkte Verbindung zwi-
schen niedrigen Strahlendo-
sen, der Zellproliferation und
solchen angeborenen Fehlbil-
dungen sowie vermutlich auch
der vermehrten Félle von
Krebs bei Kindern.

Die traditionelle Erklarung fiir
die Krebsentstehung besagt,
daB in den meisten Féllen
mehrere somatische Mutatio-
nen in Verbindung mit der
klonalen Vermehrung derjeni-
gen Zellen hierfiir verant-
wortlich sind, die einen Se-
lektionsvorteil aufweisen,
schreiben  Sperling  und
Scherb. Gestiitzt auf die alten
Daten aus Japan habe man
hiufig den Nachweis zusitzli-
cher Krebserkrankungen als
Folge der Reaktorkatastrophe
von Tschernobyl zunichst
ausschlieBen  wollen. Der
starke  Anstieg  kindlicher
Schilddriisentumore in den
hoher durch den Fallout bela-
steten Gebieten entlarvte dies
jedoch als bloBe Wunschvor-
stellung. Die kurze Zeitspanne
des Auftretens der Tumore
nach der Belastung mit Ra-
diojod und ihr anderes mor-
phologische Erscheinungsbild
im Vergleich zu anderen
strahleninduzierten Formen,
lieBen zudem Zweifel auf-
kommen, ob somatische Mu-
tationen hierfiir als Erklidrung
ausreichen. Tatsdchlich, so die
Autoren, wird heute epigeneti-
schen Verdnderungen als ei-
nem frithen Schritt in der
Krebsentstehung eine grofie
Bedeutung beigemessen. Sol-
che Verdnderungen treten we-
sentlich hdufiger als Mutatio-
nen auf, konnen zum Beispiel
durch Beeintrachtigungen der
DNA-Reparatur eine allge-
meine Chromosomeninstabi-
litdt herbeifithren und dadurch
auch das Krebsrisiko bei den
Nachkommen erhohen.
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Es handele sich bei solchen
Storungen epigenetischer Ab-
laufe um den Zeugungszeit-
punkt herum also nicht um
stochastische Effekte entspre-
chend der ,Treffertheorie®,
die keinen Schwellenwert
kennt, sondern um determini-
stische Effekte durch Be-
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strahlung von Feten im Mut-
terleib, betonen die Autoren.
Allerdings mit einem wichti-
gen Unterschied: Angesichts
der grofien natiirlichen Fehler-
anfilligkeit dieser Prozesse
zum Zeitpunkt der Konzeption
sind sie auch besonders stor-
anfillig gegeniiber &ufleren

Doch kein Leukamierisiko in
AKW-Umgebung?

Kommentar zur neuen COMARE-Studie

von Alfred Korblein

In der Online-Ausgabe des
Deutschen Arzteblatts vom 9.
Mai 2011 [1] wurde unter der
Uberschrift , kein Leukdmieri-
siko in der AKW-Umgebung*
auf die Ergebnisse einer neuen
Studie aus GroBbritannien
hingewiesen, dem 14. Report
des Committee on Medical
Aspects of Radiation in the
Environment (COMARE),
welche die Frage untersuchte,
ob die Leukimieraten bei
Kleinkindern um  britische
Kernkraftwerke erhoht sind
[2]. Sie war nach Veroffentli-
chung der deutschen KiKK-
Studie in Auftrag gegeben
worden. Sie kommt zu dem
Ergebnis, dass das Leukémie-
risiko fiir Kinder in der Um-
gebung britischer Kernkraft-
werke extrem klein, wenn
nicht gar Null sei.

In der britischen Studie, einer
sogenannten okologischen
Studie, wurde die Leukidmie-
rate im Studiengebiet mit der
mittleren Leukémierate in
Grofbritannien  verglichen,
also das standardisierte Inzi-
denzverhéltnis  (SIR)  be-
stimmt. Das Kernkraftwerk
Calder Hall wurde wegen sei-
ner unmittelbaren Nihe zur
britischen Wiederaufarbei-
tungsanlage Sellafield mit sei-
nem bekannten Leuk&mieclu-
ster nicht in die Untersuchung
einbezogen.

Die Studie findet fiir Kinder
unter 5 Jahren eine nicht si-
gnifikante Erhéhung um 22
Prozent bei Leukdmien und
Non-Hodgkin-Lymphomen im
5-Kilometer-Nahbereich ~ der
13 britischen Kernkraftwerke.
Allerdings fallt die Erhohung
nur deshalb so klein aus, weil
— anders als bei der KIKK
Studie — neben den Leukéa-
mien auch Non-Hodgkin-
Lymphome in die Auswertung
einbezogen wurden. Die Leu-
kdmien allein ergeben im 5-
Kilometer-Nahbereich  briti-
scher Reaktoren bei Kleinkin-
dern eine um 36 Prozent er-
hohte Leukémieinzidenz (An-
zahl beobachteter Fille: O=
20; Anzahl erwarteter Fille:
E=14,74; SIR=0O/E= 1,36; p=
0,222). Noch deutlicher ist die
Erhohung bei der Untergruppe
der akuten lymphatischen
Leukdmien. Mit O=19 und E=
12,97 errechnet sich SIR=1,46
(p=0,137).

Fiir alle Leukdmien ist die Er-
héhung im Nahbereich zwar
nicht signifikant, aber mit 36
Prozent &hnlich grof wie die
in Deutschland gefundene Er-
hoéhung um 41 Prozent (O=34,
E=24,09; SIR=1,41; p=0,066),
die sich errechnet, wenn ein
vergleichbares Studiendesign
verwendet wird [3]. Die Zu-
sammenfassung der beiden
Datensitze (,,gepoolte” Ana-
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schiadigenden Einfliissen wie
ionisierender Strahlung. Die
dafiir notigen sehr niedrigen
Strahlendosen sind also nicht
mit den sehr hohen Dosen zu
vergleichen, bei denen sonst
deterministische Strahlenschi-
den auftreten.

lyse) ergibt eine signifikante
Erhdhung um 39 Prozent
(p=0,024).

Die KiKK-Studie war be-
kanntlich keine 06kologische
Studie, sondern eine Fall-
Kontrollstudie. Bei diesem
Studiendesign wird nicht SIR
bestimmt, sondern ein relati-
ves Risiko (genauer ein odds
ratio). Es wird also untersucht,
ob das Leukdmierisiko im 5-
Kilometer-Nahbereich groBer
ist als fiir Entfernungen iiber 5
Kilometer. Wollte man die
Ergebnisse aus Grofbritan-
nien mit denen der KiKK-
Studie vergleichen, so miisste
gepriift werden, ob die Leu-
kidmierate fiir Entfernungen r
kleiner als 5 Kilometer grofer
ist als fiir Entfernungen iiber 5
Kilometer. Das relative Risiko
ist dabei der Quotient aus SIR
fiir r kleiner 5 Kilometer und
SIR fiir r groBer 5 Kilometer.

Mit SIR=1,36 (0=20, E=
14,74) fiir r kleiner 5 Kilome-
ter und SIR=0,96 (0O=389,
E=406,44) fir r=5-25 Kilo-
meter errechnet sich fiir Leu-
kdmien um die britischen
Kernkraftwerke ein relatives
Risiko von RR=1,42 (p=
0,173, Binominaltest). Die
entsprechende Rechnung fiir
Deutschland ergibt RR=1,45
(p=0,055). Die relativen Risi-
ken sind also &dhnlich hoch.
Nach Addition der Zahlen aus
beiden Landern erhdlt man ein
signifikant erhohtes relatives
Risiko von RR=1,44 (p=
0,016). Damit bestitigen die
Daten aus GroBbritannien die
deutschen Ergebnisse, stehen
also keineswegs im Gegensatz
zu den  Befunden aus
Deutschland, wie der Titel des
Arzteblatt-Artikels ,kein Leu-

Hagen Scherb, Karl Sperling:
Heutige Lehren aus dem Reak-
torunfall von Tschernobyl. Na-
turw. Rdsch., 64. Jg., Heft 5,
2011, S.229-239. www.naturwis
senschaftliche-rundschau.de/navi
gation/dokumente/NR_5 2011 H
B_Scherb.pdf o

kdmierisiko in der AKW-Um-
gebung™ glauben macht.
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Berichtigung

Risikokalkulation

In der vorigen Ausgabe des
Strahlentelex (Nr. 584-585
vom 5. Mai 2011) hieB es auf
der Seite 5, 1. Absatz, letzter
Satz, ein Grenzwert von 0,3
Millisievert jahrlich werde nur
dann fiir Erwachsene nicht
iiberschritten, wenn nicht
mehr als 0,15 Prozent Nah-
rungsmittel mit Radionuklid-
belastungen bis zu den gelten-
den Grenzwerte verzehrt wiir-
den. Das ist etwas zu streng
und wir bitten, das Versehen
zu entschuldigen. Rechnerisch
ergeben sich tatsdchlich 0,9
Prozent und der Satz mul
richtig heiflen: Er wiirde zum
Beispiel fiir Erwachsene nur
dann nicht Giberschritten, wenn
nicht mehr als 0,9 Prozent
derartige Nahrungsmittel ver-
zehrt wiirden. ®
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