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Einleitung

Kalzium-lonen spielen bei vielen biologischen Prozessen eine wichtige Rolle. Beispielsweise kann die
Kalzium-lonen Aktivitat als ein Indikator fur die intrazellulare Signalibertragung dienen. Innerhalb
der Zelle liegt Kalzium Uberwiegend in den Mitochondrien, dem endoplasmatischen Retikulum und
anderen Membranstrukturen gespeichert sowie an Calmodulin gebunden vor. Es wird aus diesen
Speichern durch Signale, die Uber verschiedene biochemische Pfade und das Ausldsen von moleku-
laren Umwandlungen laufen, freigesetzt. Die Kalzium-lonen Aktivitat spielt auch bei der Aufrechter-
haltung von Funktion und Integritat der Membranen eine Rolle. Weiters sind sie fur die Aktivitat des
zentralen und peripheren Nervensystems, speziell fir die Freisetzung der Neurotransmitter und die
Ausldsung des Aktionspotentials besonders bedeutsam.

Die Kalzium-lonen Aktivitat wurde in mehreren Studien zur Wirkung elektrischer und magnetischer
Felder (EMF) auf biologische Systeme als Effektindikator eingesetzt. In einer Untersuchungsserie wur-
de gezeigt, dass die Kalzium-lonen Aktivitat ein Surrogat fur die Freisetzung von Neurotransmittern
aus Gehirnzellen der Katze darstellt (Kaczmarek & Adey, 1973; 1974). Als solches wurde die Kalzium-
lonen Aktivitat anschlieBend in groRen Untersuchungsserien zweier unabhangiger Gruppen einge-
setzt (Ubersicht in Adey, 1992, und Blackman, 1992), um Effekte elektromagnetischer Felder auf das
Hirngewebe von Kiken zu charakterisieren. Zwei andere Gruppen benutzten ebenfalls die Kalzium-
lonen Aktivitat, um die Effekte von EMF auf Kulturen von Neuroblastom-Zellen (Dutta et al., 1984;
1989; 1992) bzw. auf das schlagende Froschherz (Schwartz et al. 1990) zu studieren.

Dieser Vortrag soll die Bedeutung des Huhnerhirnzellkultur-Modells fur die Identifizierung kritischer
Expositionsbedingungen unterstreichen. Damit kann der Einfluss von EMF auf das Nervensystem
gezeigt sowie Ahnlichkeiten der biologischen Reaktion auf EMF stark unterschiedlicher Frequenzen
dargestellt werden.

Material und Methoden

Gehirngewebe von frisch geschlipften Kiiken (ein bis sieben Tage alt) wurde als Surrogat fir Sauge-
tiergewebe verwendet. Dazu wurden beide Vorderhirnhadlften entnommen und fir 30 Minuten in
eine Salzlésung, die Spuren von radioaktiven Kalzium-lonen enthielt, eingebracht. Nach sorgfaltigem
Abspulen wurden die beiden Hirnhalften desselben Kiikens in getrennte Gefalie gegeben, welche mit
einer vergleichbaren Salzlésung aber ohne radioaktive Kalzium-lonen versehen waren. Ein Gefald
wurde in eine Expositionskammer, das andere in ein Wasserbad gestellt. Nach 20 Minuten in der
Kammer mit oder ohne EMF Exposition wurde die Salzlésung auf radioaktive Kalzium-lonen unter-
sucht. Zur Standardisierung des Ergebnisses wurde als Mal3zahl der Kalzium-lonen Freisetzung das
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Verhaltnis des Zahlenwerts der exponierten zu der Kontrollprobe aus dem Wasserbad gebildet. Die
Resultate wurden auf Basis des Vergleichs der standardisierten Werte der exponierten zu jenen der
scheinexponierten Proben gewonnen.

Es wurde eine Vielzahl von EMF Expositionsbedingungen getestet, um die kritischen Charakteristika
zu ermitteln, die fur das Auftreten einer Anderung der Kalzium-lonen Aktivitat verantwortlich sind.
Zwei stark unterschiedliche Frequenzbereiche wurden untersucht: (a) sinusférmige Wellen zwischen 1
und 510 Hz, hier als ELF (extremely low frequency) bezeichnet, und (b) sinusférmige Wellen mit ei-
ner Frequenz von 50, 147 und 450 MHz, d.s. radiofrequente Felder (RFR), die mit ELF amplituden-
moduliert wurden, hier bezeichnet als AM-RFR. Obwohl diese Frequenzbereiche hinsichtlich ihrer
Erzeugung sehr unéhnlich sind, wird sich zeigen, dass die biologischen Effekte dieser EMF sehr ahn-
lich sind. Fir beide Frequenzbereiche wurden Dosis-Wirkungs-Beziehungen bei ausgewahlten Fre-
guenzen untersucht, um die Wirkungsweise(n) besser charakterisieren zu kénnen. Schlieflich hat das
unerwartete nicht-lineare Verhalten, was Frequenz und Intensitat anlangt, die Suche nach weiteren
Bedingungen begriindet, die die Resultate beeinflusst haben kdnnten. Zwei wichtige Studien unter-
suchten den mdoglichen Einfluss des Erdmagnetfelds und die zusatzliche EMF Exposition der Eier
wahrend der Inkubation hinsichtlich der Reaktion des Hirngewebes beim geschlipften Kiken auf das
EMF.

Das EMF wurde durch zwei Feldquellen erzeugt: Einerseits wurden Funktionsgeneratoren eingesetzt,
um ELF zu generieren, die mit der Signalquelle des RF Feldes zur Erzeugung von AM-RFR verknupft
wurden. Die Expositionskammern bestanden aus TEM Zellen (Crawford-Zellen) unter temperatur-
kontrollierten Bedingungen. Andererseits wurden parallele Platten zur Erzeugung eines ELF Feldes
verwendet.

Ergebnisse

Es konnte gezeigt werden, dass Verdnderungen der Kalzium-lonen Aktivitat in biologischem Material
eine nicht-lineare Funktion der Intensitat des EMF aufweisen. Das gilt sowohl fir ELF als auch fur
AM-RFR. ELF-Exposition von Hihnerhirngewebe bei einer Frequenz von 16 Hz hat Veranderungen
der Kalzium-lonen Aktivitat in zwei scharf getrennten Intensitatsbereichen ergeben, die von Berei-
chen getrennt waren, bei denen keine Verdnderungen auftraten (Abb. 1). Detailliertere Untersu-
chungen zu diesem nicht-linearen Verhalten wurden von unserer Gruppe und der von Adey (siehe
Adey, 1992 und Blackman, 1992 und die darin enthaltenen Literaturhinweise) durchgefihrt, wobei
bei 16 Hz amplitudenmodulierte radiofrequente Felder bei einer Tragerfrequenz von 50, 147 und
450 MHz eingesetzt wurden. Das Resultat unserer Arbeiten war das Auffinden weiterer Regionen mit
Anderungen der Kalzium-lonen Aktivitat unterbrochen von Regionen ohne Aktivitatsverdnderungen
(Abb. 2). Diese nicht-linearen Reaktionen wurden Reaktions-,,Fenster* genannt. Grodsky (1976) und
andere Autoren haben die Hypothese vertreten, dass der diesen Fenstereffekten zugrunde liegende
Mechanismus Austauschprozesse innerhalb eines dynamischen Systems beinhalten misse, die durch
EMF beeinflusst wirden. Kirzlich haben Thompson et al. (1998) das Modell von Grodsky nachge-
pruft und vereinfacht sowie auf unsere Daten aus den Untersuchungen zu AM-RFR bei 50 und 147
MHz angewandt. Mit einem adjustierbaren Parameter konnten sie das Ergebnis von 29 unserer 30
Experimente, die mit unterschiedlichen Intensitdten durchgefihrt worden waren, vorhersagen
(Thompson et al., 2000; im Druck).

Spezifische Frequenzen elektromagnetischer Felder zeigten ebenfalls einen differentiellen Effekt auf
die Kalzium-lonen Aktivitat. Radiofrequente Felder bewirken Anderungen der Kalzium-lonen Aktivi-
tat nur, wenn sie amplitudenmoduliert sind und dann auch nur bei Modulationsfrequenzen um 16
Hz. Effekte traten bei Modulationsfrequenzen von 6, 9, 11, 16 und 20 Hz nicht aber bei 0,5, 3, 25
und 35 Hz auf. Detailliertere Untersuchungen von ELF zwischen 1 und 510 Hz haben gezeigt, dass
es eine Reihe von Frequenzfenstern gibt, bei denen Effekte auftreten, unterbrochen von Frequenzen
ohne Effekt (Abb. 3). Es wurde danach gezeigt, dass sowohl die Intensitat (Abb. 4) als auch die Ori-
entierung des Erdmagnetfelds wahrend der Exposition die Wirkung bei spezifischen Frequenzen be-
einflussen kann. Diese Resultate flihrten zur Entwicklung von lonenresonanz-Modellen und Prifun-
gen der Vorhersagen dieser Modelle (Blackman, 1985; Liboff, 1985).
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Ein weiteres Experiment wurde durchgefihrt, um zu untersuchen, ob die elektromagnetische Umwelt
des sich entwickelnden Huhnerembryos Einfluss auf die spatere Reaktion des Hirngewebes des ge-
schlipften Kikens hinsichtlich der Frequenz- und Intensitatsfenster hat. Die Eier wurde einem elektri-
schen Feld von 10 V/m bei 50 und 60 Hz wahrend der gesamten 21-tagigen Inkubationsdauer ex-
poniert und danach das Hirngewebe des geschlipften Kikens auf Verdnderungen der Kalzium-lonen
Aktivitat untersucht. Diese Untersuchungen zeigten eine veranderte Reaktion des Hirngewebes auf-
grund der vorausgehenden Exposition der Eier (Blackman et al. 1988).

Auch andere biologische Systeme zeigten ebenfalls nicht-lineare Kalzium-lonen Aktivitat als Funktion
von Frequenz und Intensitat. Schwartz et al. (1990) fanden eine erhdhte Kalzium-lonen Freisetzung
von praparierten schlagenden Froschherzen nur innerhalb zweier Intensitatsbereiche getrennt von
Bereichen ohne Effekt bei Exposition mit 240 MHz (moduliert mit 16 Hz) Feldern. Weiters fanden
Dutta et al. (1984, 1987, 1992) nicht-lineare Anderungen der Kalzium-lonen Aktivitat bei menschli-
chen Neuroblastom Zelllinien exponiert mit ELF Feldern. Die nicht-lineare Natur der Reaktion auf
EMF Exposition wurde demnach in mehreren biologischen Systemen beobachtet und kann als gut
gesichert gelten.

Diskussion

Die Untersuchung von durch EMF induzierten Anderungen des Kalziumhaushalts wurde durch eine
Publikation aus dem Jahr 1968 initiiert, die ELF-induzierte Anderungen der Reaktionszeit bei Ver-
suchspersonen beschrieb (Harner, 1968). Nachfolgende Arbeiten dieser Forschergruppe mit Affen
zeigten &hnliche Anderungen im EEG und der Reaktionszeit, wie sie bei Versuchspersonen beobach-
tet worden waren. Diese Arbeiten flihrten zu Studien Uber EEG-Verédnderungen bei Katzen und Stu-
dien der Neurotransmitter- und Kalzium-Ausschiittung (eine Ubersicht dieser Experimente findet sich
in Blackman, 1999). In der Folge gaben diese Untersuchungen Anlass zu den oben berichteten Expe-
rimenten an Huhnerhirnpraparaten und dartber hinaus zu Untersuchungen menschlichen Gehirnge-
webes und innervierter Herzmuskeln. SchlieBlich wurde ein theoretischen Modell, das 1976 vorge-
schlagen wurde, kirzlich revidiert und in reformulierter Form auf das Phdnomen der Fenstereffekte
angewandt (Thompson et al. 2000, im Druck). Dieses Modell sagt 29 von 30 experimentellen Resul-
taten der Untersuchungen zu AM-RFR mit nur einem angepassten Modellparameter korrekt voraus,
ein sehr bedeutsames Ergebnis. Es ergibt sich also eine Kette von Befunden ausgehend von Verhal-
tensanderungen beim Menschen, Uber geanderte hirnelektrische Vorgange und biochemische Ver-
anderungen, die mit hirnelektrischen Anderungen zusammenhangen, bis hin zu theoretischen Mo-
dellen der EMF-induzierten Anderungen der Kalzium-lonen Aktivitat. Dieser Forschungszusammen-
hang reprasentiert einen wesentlichen Beitrag, der eine Verbindung von Verhaltenseffekten infolge
der EMF Exposition zu Erklarungen des Wirkungsmechanismus herstellt.

Mehrere unabhangige Laboratorien haben das nicht-lineare Verhalten der Kalzium-lonen Aktivitat in
Gewebeproben des Nervensystems und in anderen Geweben beobachtet. Das Phdnomen kann nicht
auf eine thermische Belastung durch die EMF Exposition zurtickgefiihrt werden. Die Resultate dieser
Untersuchungen wurden von vielen Organisationen, die derzeit Expositionsgrenzwerte zum Schutz
der Gesundheit entwickeln, weder angemessen bewertet noch bertcksichtigt.

Die Vernachlassigung dieses umfangreichen, zusammenhéngenden experimentellen und theoreti-
schen Materials durch die meisten Gruppierungen, die Expositionsgrenzwerte setzen, muss neu be-
wertet werden. Diese Neubewertung ist insbesondere durch neue Laboruntersuchungen zu begrun-
den, die Anderungen der Reaktionszeit durch Expositionen mit Mobilfunksignalen aufzeigten. Sind
diese Ergebnisse in irgendeiner Weise jenen Resultaten &hnlich, die schon in den spaten 60er und
frihen 70er Jahren bei Menschen und Affen beobachtet worden waren?

Die hier prasentierten Daten uber EMF-induzierte Veranderungen der Kalzium-lonen Aktivitat und
die damit zusammenhangenden biologischen Untersuchungen unterstreichen die Bedeutung eines
Wechsels von dem traditionell technikzentrierten zu einem biologischen (gesundheitlich orientierten)
Zugang. In der Vergangenheit fuhrte die Dominanz des technikzentrierten Ansatzes zu einer Koordi-
nierung in der Forschung Uber nieder- und hochfrequente EMF, welche den Informationsgewinn
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behinderte, der andernfalls eine bedeutende Unterstiitzung fir weitergehende Untersuchungen dar-
gestellt hatte.
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Abb. 1 Kalzium-lonen Aktivitat in Huhnerhirnpréparaten als Funktion der Intensitét des 16 Hz Ma-
gnetfelds. Zwischen 28 und 32 Proben wurden pro Intensitat verwendet, um die Werte nach Exposi-
tion und Scheinexposition zu erhalten. Es gibt zwei gut definierte Intensitatsbereiche, die statistisch
signifikante Unterschiede der Kalzium-lonen Aktivitat ergaben. (Anm: 1 mG rms = 0,1 uT rms)
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Abb. 2 Reaktion von Hiuhnerhirngewebe auf ein 50 MHz radiofrequentes EMF amplitudenmoduliert
bei 16 Hz. Log P ist der Logarithmus der Wahrscheinlichkeit, dass die exponierten und scheinexpo-
nierten Proben aus der selben Population stammen, als Funktion der AM-RFR Intensitat. Stammen
die Proben nicht aus derselben Population, dann ist die Wahrscheinlichkeit klein (und daher die log-
Wabhrscheinlichkeit stérker negativ) und deutet eine Effektregion an. Zwischen 28 und 32 Proben
wurden pro Intensitét fur Expositions- und Scheinexpositionsbedingung verwendet. Schwarze und
gestreifte Balken zeigen einen auf dem 5%-Niveau signifikanten Effekt an, weil’e und graue einen
nicht signifikanten. Das Verhaltnis der Differenzen zwischen benachbarten Flussdichten, die maximale
Effekte erbrachten (a/b, b/c, c/d) sind alle gleich 1,38. Diese Beobachtung wurde damals nicht
grundlich verstanden, aber sie scheint mit dem Modell von Thompson et al. (1998) erklarbar. (Anm.

1 mW/cm? = 10 W/m?)
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Abb. 3 Reaktion von Huhnerhirngewebe auf verschiedene niederfrequente Exposition von 1 bis 510
Hz bei einer konstanten Feldstarke von 0,69 mG (= 0,069 pT rms). Zwischen 28 und 32 Proben
wurden pro Frequenz verwendet, um die Werte nach Exposition und Scheinexposition zu erhalten.
Gefiillte Kreise zeigen statistisch signifikante Anderungen der Kalzium-lonen Aktivitat bei den expo-
nierten im Vergleich mit den scheinexponierten Proben an (p<0,05).
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Abb. 4 Einfluss eines statischen Magnetfelds auf ELF Felder, die statistisch signifikante Unterschiede
der Kalzium-lonen Aktivitat in Huhnerhirnpréparaten erbrachten. Zwischen 28 und 32 Proben wur-
den pro Datenpunkt verwendet, um die Werte nach Exposition und Scheinexposition zu erhalten. Die
durchbrochene vertikale Linie bei 380 mG (38 uT) zeigt das aullere statischen Magnetfeld an. Fre-
guenzeffekte traten bei 15 und 45 Hz (dunkle Symbole) aber nicht bei 30 Hz (offene Symbole). Eine
Anderung des statischen Magnetfelds bewirkte einen Effekt bei 30 Hz und ein Verschwinden des
Effekts bei 15 Hz.
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