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Strahlenfolgen:

Auch gutartige Tumore konnen
durch Strahlung verursacht

werden und zu erheblichen

Beeintrichtigungen fiihren. Sie
werden jedoch bei beruflichen
Strahlenbelastungen nicht als

Kinder-Leukimien:

Die Leukéimierate bei Kindern in
der Nihe von La Hague ist zwar
dreifach erhoht, wegen kleiner
Fallzahlen aber scheinbar nicht
signifikant. Weil alle Fille Jungen
betrafen, ist die Erhohung jedoch

Atompolitik / Atomwirtschaft:
Laufzeitverlingerungen fiir Atom-
kraftwerke, der weitere Ausbau
von Gorleben zum Atommiilllager
und Hermesbiirgschaften fiir
Atomexporte — das sind Vorhaben
der neuen schwarz-gelben Bundes-

Berufskrankheiten anerkannt. fiir Jungen deutlich signifikant. regierung.
Seite 1 Seite 5 Seite 6
Strahlenfolgen / beruflicher Strahlenschutz Komitee (United Nations

Die Induktion gutartiger Tumore
durch ionisierende Strahlung —
ein vernachlassigtes Kapitel von
Strahlenrisikobetrachtungen

Von Inge Schmitz-Feuerhake'

Einleitung

Die Induktion gutartiger (be-
nigner) Tumore durch ionisie-
rende Strahlung ist ein ver-
nachlédssigtes Thema von
Strahlenrisikobetrachtungen,

da internationale Strahlen-
schutzgremien als Kriterium
zur Empfehlung von Grenz-
werten und von Schutzmal-
nahmen ausschlieflich die

Wabhrscheinlichkeit von
Krebserkrankungen zu Grunde
legen.

In der Berufskrankheitenver-
ordnung stehen die gutartigen
Tumore nicht auf der Liste an-
zuerkennender  Strahlenschi-
den, obwohl auch diese zu er-
heblichen Beeintrachtigungen
der Gesundheit bis hin zur Be-
rufsunfahigkeit fithren kon-
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nen. Es ist daher erforderlich,
die Befunde im Niederdosis-
bereich und Erkenntnisse iiber
Dosiswirkungsbeziehungen in
die Risikobetrachtungen ein-
zubezichen.

Die Internationale Strahlen-
schutzkommission  (ICRP),
auf deren Empfehlungen die
deutsche  Strahlenschutzver-
ordnung im wesentlichen ba-
siert, listet die benignen Tu-
more unter den zu beachten-
den Strahlenschéden bei nied-
riger Dosis nicht auf. Weitere
wissenschaftliche Einrichtun-
gen, die international grofe
Beachtung finden und regel-
méBig Beurteilungen von
Strahlenrisiken  veroffentli-
chen, sind das UNSCEAR-
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Scientific Committee on the
Effects of Atomic Radiation)
und dasjenige der U.S.-ameri-
kanischen Academy of Scien-
ces BEIR (Biological Effects
of lonizing Radiation). Letzte
haben in ihren fritheren Re-
ports auch die historischen
Befunde iiber benigne Tumore
in verschiedenen Korperge-
weben, die nach Strahlenthe-
rapie aufgetreten sind (s. un-
ten), aufgefiihrt. Im Bericht
des BEIR-Komitees von 2006
werden in einem Kapitel ,,Be-
nign Neoplasms® mehrere
groBBe Studien ab 1992 zitiert,
unter anderem die Ergebnisse
iiber Tumore des Zentralner-
vensystems (ZNS) bei den
Uberlebenden der Atombom-
benabwiirfe auf Hiroshima
und Nagasaki (s. unten). In ei-
ner Zusammenfassung fiir die
Offentlichkeit heiBt es dazu
(BEIR VII): ,, Radiation expo-
sure has also been shown to
increase risks of some benign
tumors, but data are inade-
quate to quantify this risk.

Die FEinschitzung, dass das
Risiko nicht quantifiziert wer-
den kann, entspricht allerdings
in weiten Teilen nicht dem
Stand der Wissenschaft.
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Gutartige Tumore nach
Strahlentherapie

In fritheren Zeiten hat man
eine Reihe von Krankheitser-
scheinungen, die medika-
mentds nicht behandelt wer-
den konnten, mit Strahlen the-
rapiert, wonach sich unerwar-
tete Spéatfolgen in Form von
malignen und benignen Tu-
moren zeigten. Bei bestimm-
ten Krebserkrankungen ist die
Strahlentherapie bis heute
auch bei Kindern eine Me-
thode der Wahl geblieben.
Daher liegen zahlreiche Stu-
dien tiber Spitschidden bei
strahlentherapierten Patienten
vor. Im allgemeinen be-
schranken sich die Untersu-
chungen auf maligne Nachfol-
geerkrankungen. In neuerer
Zeit werden aber auch gutar-
tige Tumore wieder mehr be-
achtet, vor allem in Hinblick
auf Tumore des Zentralen
Nervensystems (ZNS), da ein
Anstieg von Hirntumoren in
der Bevolkerung verschiede-
ner Industrienationen beob-
achtet wird (Mathiesen 2008).
Untersuchungen, die auch be-
nigne Tumore erfassen oder
gezielt auf diese ausgerichtet
sind, sind in Tabelle 1 aufge-
fiihrt.

Zu den historischen Kollekti-
ven, die jahrzehntelang nach-
untersucht wurden, gehoren
die folgenden:

1. In den 1920er bis 1950er
Jahren wurde bei Sauglingen,
die eine vergroBerte Thymus-
driise aufwiesen, eine Ront-
genbestrahlung an dieser vor-
genommen. Ein sehr grof3es
Kollektiv von Patienten ver-
schiedener U.S.-Kliniken wur-
de an der Universitdt Roche-
ster fortlaufend nachunter-
sucht (Simpson 1955). AulBer
Leuké@mieerkrankungen traten
neben bodsartigen auch gutar-
tige Tumore in folgenden Ge-
weben auf: Schilddriise, Ne-

benschilddriise, Knochen,
Zentralnervensystem,  Brust,
Speicheldriisen, Haut, Ge-

schlechtsorgane. Die gutarti-
gen Tumore ibertrafen die
bosartigen um das 2,6-fache
(Hempelmann 1975).

2. Bei 11.000 israelischen
Personen, die als Kind in den
1950er Jahren wegen Tinea
capitis, einer Pilzerkrankung
der Kopfhaut, eine Rontgen-
bestrahlung erhielten, wurden
bis in die Gegenwart aufge-
tretene Spétschdden unter-
sucht (Sadetzky 2005). Es
wurden erhohte Raten an ma-
lignen und benignen Hirntu-
moren festgestellt, die Anzahl
der benignen (Meningeome)
war etwa doppelt so hoch wie
die der malignen. Die mittlere
Gehirndosis wird zu 1,5 Sie-
vert (Sv) angegeben. Zu den
weiteren malignen und benig-
nen Tumoren, die im Kopfbe-
reich induziert wurden, ge-
horten Neoplasmen der Spei-
cheldrisen (Modan 1974,
Modan 1998).

Eine Auffilligkeit bei den
Untersuchungen war das Auf-
treten von Schilddriisentumo-
ren bei niedriger Dosis. Die
Schilddriise lag bei dieser
Rontgenbehandlung nicht im
Bestrahlungsfeld. Sie erhielt
jedoch eine Exposition durch
Streustrahlung, deren Hohe
auf 90 Millisievert (mSv) ge-
schétzt wird (Ron 1980). Ne-
ben Karzinomen traten zahl-
reiche Adenome auf, das heif3it
gutartige Tumore in der
Schilddriise (Ron 1989, Sa-
detzky 2006). Die Rate der
strahleninduzierten gutartigen
Tumore war etwas hdher als
die der malignen. Sie war pro-
portional zur Dosis bei beiden
Tumorarten (Ron 1989).

Ein kleineres Kollektiv von
2.200 Patienten, die zwischen
1940 und 1959 wegen Tinea
capitis in New York bestrahlt
worden waren, ergab dhnliche
Resultate (Shore 2003). Hier
lag die Anzahl von Adenomen
allerdings 5 mal so hoch wie
die der malignen Schilddri-
sentumore bei einer Schild-
driisendosis von nur 60 mSv.
Das Verhiltnis der gutartigen
zu den bosartigen Hirntumo-
ren betrug 9:7.

3. In Schweden wurden
12.000 Patienten nachunter-
sucht, die zwischen 1920 und
1959 eine Radiumbestrahlung
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wegen Blutschwamm erhiel-
ten. Das Interesse richtete sich
auf maligne Folgeerkrankun-
gen, aber auch auf gutartige
Hirntumore. Es wurde eine si-
gnifikante Erhohung von Me-
ningeomen gefunden bei einer
bemerkenswert niedrigen
Hirndosis von im Mittel 70
mSv (Karlsson 1997). In einer
erweiterten ~ Kohorte  von
28.000 Nachuntersuchten er-
gab sich ein linearer Dosis-
wirkungszusammenhang, das
heilt der Effekt lie sich als
proportional zur Dosis be-
schreiben (Karlsson 1998).
Eine weitere Untersuchung an
diesem Kollektiv widmete
sich der Induktion von (gutar-
tigen) Adenomen der Neben-
schilddriise, fiir die sich eben-
falls eine signifikante Erho-
hung und eine lineare Dosis-
wirkungsbeziehung ergaben
(Holmberg 2002).

Die weiteren Angaben in Ta-
belle 1 zeigen, dass das Er-
scheinen benigner Tumore
nach Bestrahlung bei einer
Reihe von Geweben nicht eine
seltene Ausnahme darstellt,
sondern die Regel, sofern die
im allgemeinen sehr langen
Latenzzeiten abgewartet wer-
den. Sie belegen, dass nicht
nur bei einer Exposition im
Kindesalter, sondern auch bei
Erwachsenen solche Tumore
entstechen. Sie treten auch
nach geringen Strahlendosen
auf. Sofern Dosiswirkungsbe-
ziechungen abgeleitet werden
konnten, sind diese linear
ohne Schwelle, das hei3it sie
zeigen keinen unwirksamen
Dosisbereich auf (Ron 1989,
Karlsson 1998, Little 1998,
Holmberg 2002) und weisen
damit auf stochastische Ef-
fekte hin.

Benigne Tumore bei den
japanischen Atombom-
beniiberlebenden

Die Uberlebenden der Atom-
bombenabwiirfe auf Hiroshi-
ma und Nagasaki im Jahr
1945 stellen fiir die ICRP und
die anderen internationalen
Strahlenkomitees das mal-
gebliche und im Zweifelsfall
ausschlaggebende Referenz-

kollektiv zur Beurteilung von
Strahlenrisiken dar. Ausge-
hend von urspriinglich etwa
120.000 Uberlebenden wid-
met sich bis heute das japa-
nisch-amerikanische For-
schungsinstitut RERF (Radia-
tion Effects Research Foun-
dation) in Hiroschima der
Untersuchung der Spétfolgen.
Entgegen einer weit verbrei-
tenden Ansicht waren die
Uberlebenden nicht einer sehr
hohen Dosis ausgesetzt, son-
dern mehrheitlich einer eher
niedrigen (im Mittel etwa 200
mSv).

Benigne Tumore wurden zu-
nichst nicht erhoben, da die
ersten Forschungsprojekte
Mortalititsstudien waren, das
heiBt man untersuchte die
Strahlenfolgen anhand der
Todesursachen. Gutartige Tu-
more flihren jedoch — aufBler
im Fall von Hirntumoren —
sehr viel seltener zum Tode
als bosartige Neubildungen
(maligne Neoplasmen). Auf-
grund der internationalen Be-
funde in strahlentherapierten
Kollektiven ~wurden dann
ebenfalls spezifische Tumore
aus Autopsiestudien und an-
hand eingerichteter Tumorre-
gister untersucht. Dazu geho-
ren benigne Tumore der Ne-
benschilddriise, der Speichel-
driisen, der Eierstocke und der
Hypophyse (Hirnanhangdri-
se), fiir die sich signifikante
Erhohungen ergaben (Takei-
chi 1991, Land 1996, Inai
2006, Yonehara 2004).

Von besonderem Interesse
sind die Tumore des Zentral-
nervensystems, deren Héaufig-
keit ab 1958 — also 13 Jahre
nach der Exposition — in
80.000 Uberlebenden unter-
sucht wurde (Preston 2002).
Es ergaben sich erhohte Raten
fiir die ZNS-Tumore insge-
samt und fiir die Tumorgrup-
pen Meningeome und Neuri-
nome.” Die Dosiswirkungsbe-

: Meningeome sind iiberwiegend
gutartige Tumore, die sich aus
Zellen der Him- und Riicken-
markshdute bilden. Neurinome
oder Schwannome entstehen aus
den Hiillen der peripheren Nerven
und sind ebenfalls gutartig.
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ziehungen ergaben sich als li-
near und die Autoren weisen
darauf hin, dass signifikante
Effekte bei niedrigen Dosen
unterhalb 1 Sv auftreten. Dar-
aus folgt ebenfalls, dass auch
die gutartigen Tumore als sto-
chastische Effekte anzusehen
sind. Von 193 histologisch
abgeklarten ~ ZNS-Tumoren
waren 128 benigne, also 66
Prozent (Yonehara 2004). 23
(12 Prozent) von allen Tumo-
ren waren spinal, also in der
Wirbelsdule gelegen.

Angaben fiber das strahlenbe-
dingte Relative Risiko befin-
den sich in Tabelle 2. In den
weiteren Betrachtungen iiber
die Wahrscheinlichkeit der
Strahleninduktion wird be-

riicksichtigt, dass das japani-
sche Kollektiv einer sehr
hochenergetischen ~ Gamma-
strahlung ausgesetzt war, de-
ren Relative  Biologische
Wirksamkeit (RBW) deutlich
niedriger anzusetzen ist, als
die einer Rontgenstrahlung
(Straume 1995). Um von den
Atombombeniiberlebenden
auf die Folgen von Rontgen-
expositionen zu schlieen,
setzen wir daher eine um den
Faktor 2 hohere Wirkung pro
Dosiseinheit an.

Weitere Befunde liber
benigne Tumore im
Niederdosisbereich

3

thoden (Fall-Kontroll-Studien)
lieferte Belege dafiir, dass
auch diagnostisches Rontgen
messbar erhohte Raten an be-
nignen Tumoren im Kopf-
und Halsbereich erzeugt hat.
Im Bezirk Los Angeles war
ein Anstieg von Meningeo-
men bei Frauen in den 1970er
Jahren auffillig geworden.
Die Arbeitsgruppe Preston-
Martin konnte dieses auf hiu-
figes Zahnrontgen zuriickfiih-
ren (Preston-Martin 1980). Im
Mittel zeigte sich eine 4-fache
Erhohung der Rate bei den
Zahnbehandelten. Zwar ist die
mittlere Dosis wegen der un-
terschiedlichen Zahnuntersu-

nicht verldsslich rekonstruier-
bar, jedoch ist bemerkenswert,
dass diese Niederdosiseffekte
bei bestrahlten Erwachsenen
zu verzeichnen waren. Andere
Forscher bestdtigten einen
solchen Zusammenhang
(Rodvall 1998, Hardell 2001,
Longstreth 2004). Auch die
Induktion von  gutartigen
Speicheldriisentumoren durch
diagnostisches Rontgen wurde
gezeigt (Preston-Martin
1990).

Verdopplungsdosis fiir
benigne ZNS-Tumore

In Tabelle 2 sind quantitative
Angaben aus den Studien iiber

Die Ursachenforschung mit-
epidemiologischer

tels

Me-

chungen und der Abnahme der
Exposition im Laufe der Zeit

Dosiswirkungszusammenhén-
ge bei gutartigen ZNS-Tumo-

Tabelle 1: Benigne Tumore als Spatschaden nach Strahlentherapie gutartiger und bosartiger Erkrankungen

Bestrahlungsgrund|GroRe  |Zeitraum |Alter bei Beobachtungs- |Mittlere Befunde Bemerkungen |Quelle
Primarerkrankung |der Therapie |Exposition |zeitraum Organdosis |benigne Tumore
Kohorte
Thymus- 2870 1926- im allg. <1 J.|ca. 25 J. 1,2 Sv* Schilddrise* 2,6 mal mehr |[Hempelmann
vergroRerung 1951 Nebenschilddrise |benigne als  |et al. 1975
Knochen, Gona- |maligne Tu-
den, ZNS, Brust, |more
Haut, Speichel-
drusen
Tinea capitis 11000 |1948- Kinder und |Mittel 40 J. 1,5 Sv Meningiome s. Text Modan et al.
1960 Jugendliche 780 mSv Speicheldrise 1974
90 mSv Schilddruse Modan et al.
1998
Sadetzky et
al 2005
Tinea capitis 2200 1940- Mittel 7,8 J. [Mittel 39 J. 1,4 Sv Hirntumore s. Text Shore et al.
1959 60 mSv Schilddruse 2003
Hamangiome der |12000 |1930- 0,1 bis 20 J. |Mittel 34 J. 70 mSv Meningiome s. Text Karlsson et
Haut 28000 1965 Mittel 0,5 J. " 200 mSv Nebenschilddrise al. 1997
1920- Holmberg et
1965 al. 2002
Hals-Kopfbereich 3250 1938- Mittel 3,5 J. |ca. 25 J. 7,9 Sv Schilddriise, Haut {2,3 mal mehr |Colman et al.
oberer Brustkorb 1960 Speicheldrisen |benigne als |1978
ZNS, Brust, maligne
diverse Tumore
Hals-Kopfbereich 2945 1939- <16 J. 1974-1993 4,2 Sv Speicheldrisen |3 mal mehr |Schneider et
1962 benigne al. 1998
Akne 408 Falle[1929- Mittel 17 J. |{1976-1984 Speicheldrisen |Fall-Kontroll |Preston-Mar-
1975 Studie tin 1989
Hals-Kopfbereich |269 Falle Erwachsene [1976-1984 Ohrspeicheldrise |Fall-Kontroll |Pogoda, Pre-
Studie ston-Martin
1996
M. Hodgkin 1380 1955- Mittel 11,7 J. [Mittel 17 J. Schilddriise, Brust |40 benigne/ |Bhatia et al.
1986 Knochen, diverse |171 maligne |2003
Akute lymphati- 1612 1967- <18 J. Mittel 15,9 J. |ca 24 Sv Hirntumore 12 benigne/  |Walter et al.
sche Leukamie 1988 10 maligne 1998
Krebs im Kindes- {4200 Mittel 6,0 J. [Mittel 15 J. 6,2 Sv Hirntumore benigne ho- |Little et al.
alter heres Risiko (1998
Krebs im Kindes- 14400 |1970- <20 J. 12-55Sv  |ZNS mehr benigne [Neglia et al.
alter 1986 als maligne |2006
Arthrose u.a. 8144 1950- Mittel 48,9 J. |Mittel 26 J. 1Sv Nebenschilddrise Rasmuson et
1964 al. 2002
Hypophysen- 426 1962- 15-78 J. Mittel 12 J. einige 10 Sv|Hirntumore 6 benigne/ Minnitti et al.
adenome 1994 5 maligne 2005
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Tabelle 2:
Ableitung von Verdopplungsdosen fiir benigne Tumore des Nervensystems aus Angaben in der Literatur
Studie Mittlere Induzierte Tumorart [Mittlere Verdopp- Quelle
Beobach- Organdosis lungsdosis
tungszeit
Rel. Zusatzrisiko
pro Sv fur Manner
im Alter 19-29 J.
Japanische Atombomben- |24,8 Jahre |Meningiome ca.0,2Sv (1,44 347 mSv* Preston et al.
Uberlebende Neurinome 6,68 75 mSv* 2002
Tinea capitis 26,4 Jahre [Meningiome 1,5 Sv 4,63 216 mSv Sadetzki et al.
Alter bei Exposition < 16 J. |40 Jahre Neurinome 12,5 80 mSv 2005
Ron et al.1988
Tinea capitis 39 Jahre Meningiome + 1,4 Sv 3,36 298 mSv Shore et al. 2003
Alter bei Exposition < 20 J. Neurinome
Absolutes Zusatz-
risiko
Therapie Hdmangiome 34,9 Jahre  |Meningiome 70 mSv 29,2 10%a'sv™’ 90 mSv Karlsson et al.
im Alter 0,1-4 J. 1998
Mittelwert
184 mSv
* korrigiert auf héhere Biologische Wirksamkeit
ren zusammengestellt. Das nimmt. schwulst ausgelost wird, ist in  zu den Erkrankungen, die in
»relative  Zusatzrisiko*  be-  §ie kann daher durchaus nied- Vvielen Geweben hoher als das  die Berufskrankheitenliste

deutet die Erhéhung der Er-
krankungsrate durch die Dosis
1 Sv im Vergleich zur Spon-
tanrate. Hat es den Wert 1, er-
zeugt die Dosis 1 Sv gerade
gleich viel, wie der Spontan-
rate entspricht. Das ,,absolute
Zusatzrisiko* bezieht sich nur
auf die strahleninduzierten
Erkrankungsfille und gibt die
Anzahl von Fillen an, die in
100.000 mit 1 Sv Exponierten
pro Jahr erzeugt werden.

Die Verdopplungsdosis ist
diejenige Dosis, dic bei Be-
strahlung eines Kollektivs mit
eben dieser Dosis die gleiche
zusitzliche Anzahl von Tu-
morerkrankungen zur Folge
hat, wie der Spontanrate ent-
spricht, so dass eine Ver-
dopplung der Erkrankungen
gegeniiber normal vorliegt.

Im Fall einer Erkrankung nach
beruflicher Exposition bedeu-
tet die Verdopplungsdosis,
dass eine 50-prozentige Wahr-
scheinlichkeit vorliegt, dass
die Bestrahlung urséichlich ist.
Ab dieser Dosis ist die Er-
krankung als berufsbedingt
anzuerkennen. Im Individual-
fall ist die Verdopplungsdosis
nicht nur vom Alter bei Be-
strahlung der exponierten Per-
son abhdngig, sondern auch
vom Alter bei Erkrankung, da
die Spontanrate im allgemei-
nen mit dem Lebensalter zu-

riger sein als die Angaben in
Tabelle 2. Die darin abgelei-
teten Dosiswerte bezichen
sich darauf, dass nach Be-
strahlung eine Verdopplung
des Risikos besteht, im Alter
von 19 bis 29 Jahren oder im
weiteren Leben zu erkranken.
Die Werte sollen Anhalts-
punkte fiir die Wahrschein-
lichkeit einer Strahlenbedingt-
heit im Individualfall liefern.

Aus den Daten ergeben sich
fiir benigne Tumore des Ner-
vensystems Verdopplungsdo-
sen von 75 bis 350 mSv. Ex-
positionen in diesem Bereich
konnen durch medizinische
Diagnostik erreicht werden,
oder auch durch berufliche
Exposition. Die Streubreite
der Werte ist bei seltenen Er-
krankungen aus Auswertun-
gen epidemiologischer Stu-
dien nicht iiberraschend, sie
ist auch bei strahleninduzier-
ten malignen Erkrankungen
entsprechend groB.

Dosiswirkungsangaben zZu
Hirntumoren im Kindesalter
und gutartigen Tumoren in
anderen Geweben befinden
sich in der Publikation von
Schmitz-Feuerhake u.a. 2009.

Zusammenfassende Be-
wertung

Das Risiko, dass durch Be-
strahlung eine gutartige Ge-

eines  malignen  Tumors
(Schmitz-Feuerhake ~ 2009).
Nach Paragraph 9 Abs. 2 SGB
VII der Berufskrankheitenve-
rordnung (BKV) von 1997
sind Krankheiten wie Berufs-
krankheiten anzuerkennen,
wenn neue wissenschaftliche
Erkenntnisse vorliegen.

Es ist ein Versdumnis der
Strahlenschutzkomitees, dass
die beschriebenen Ergebnisse
nicht in die Risikoschédtzungen
eingeflossen sind. Die Wie-
derbefassung mit Tumoren im
ZNS und Hals-Kopfbereich in
groBBen  Forschungsprogram-
men ist vornehmlich erst in
den letzten Jahren erfolgt. 14
der hier zugrundegelegten
Originalarbeiten sind erst nach
2000 erschienen. Insbesondere
sind die im offiziellen Strah-
lenschutz favorisierten For-
schungsergebnisse an den ja-
panischen Atombombeniiber-
lebenden fiir den Fall der be-
nignen Nerventumore erst
2002 und 2004 publiziert
worden (Preston; Yonehara).
Nach allgemeiner Erfahrung
kann es Jahrzehnte dauern, bis
neue  Erkenntnisse  {iber
Strahlenschiden aus dem Nie-
derdosisbereich in staatliche
Verordnungen einfliefen.

Strahleninduzierte  gutartige
ZNS-Tumore gehodren neben
anderen gutartigen Tumoren

aufgenommen werden miis-
sen.
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