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ZUSAMMENFASSUNG

Die niedrig dosierte Radon-Balneo- und Speldotherapie sind
seit langem als effiziente Behandlungsformen etabliert und
haben sich als therapeutische Optionen bei rheumatischen Er-
krankungen bewdhrt. Radon ist ein nattirlich vorkommendes
radioaktives Edelgas, das in der Lage ist, analgetische und ent-
ztindungshemmende Wirkungen zu erzielen. Die Behandlung

kannin Form von Badern, im Dunstbad oderin einem Heilstol-
len erfolgen. Die Wirksamkeit ist empirisch und durch klini-
sche Studien belegt. Eine Besonderheit ist die ausgesprochene
Nachhaltigkeit der erzielten Verbesserungen, die zumeist tiber
viele Monate anhalten. Dies trifft fir den Schmerz, aber auch
die Gelenkfunktion, die Lebensqualitdt und den reduzierten
Schmerzmittelbedarf zu. Zudem mehren sich die Studien, wel-
che die molekularen, zelluldren und systemischen Wirkungen
der Niedrigdosis-Radontherapie offenlegen und diese in einen
(patho)physiologisch-klinischen Kontext setzten. Wenn auch
die therapiebedingte Strahlenbelastung gering ist, kann ein
kanzerogenes Risiko nach derzeitigem Wissensstand nicht
explizit ausgeschlossen werden. Strenge &rztliche Indikati-
onsstellung und eine Nutzen-Risiko-Abwagung sind daher
unabdingbar.

ABSTRACT

Low dose radon balneo- and speleotherapy are long standing
established and efficient therapies and represent valuable ther-
apeutic options for patients suffering from rheumatic disor-
ders. Radon is a naturally occurring radioactive noble gas that
can elicit analgesic and anti-inflammatory effects. Treatments
can be taken as bath, vapor bath and in caves or tunnels. The
efficacy of low dose radon therapy has been proven empirically
andin clinical trials. A peculiarity of the therapy is the sustain-
ability of the achieved improvements which frequently last for
many months. This holds true not only for pain but also for joint
function, quality of life and reduced need of analgesics. An
increasing number of scientific studies unravels the molecular,
cellular and systemic actions of low dose radon therapy and
puts them in the context of (patho)physiological and clinical
concepts. Though the therapy-induced radiation risk is low, a
carcinogenic risk cannot be explicitly excluded up to date. Strict
medical prescription and careful risk-benefit assessment are
therefore indispensable.

lindernden Behandlungsmaglichkeiten. Dass bereits in der Anti-
ke Thermalquellen aufgesucht wurden, in denen man - nach Ent-
deckung der Radioaktivitdt - Radon (Rn) nachweisen konnte, ist
historisch belegt [1]. In den Heilquellen des Gasteinertals (Os-

Die Balneotherapie schmerzhafter Erkrankungen hat eine Jahr-
tausende alte Tradition. Aus Mangel an effektiven schmerzthera-
peutischen Méglichkeiten war sie bis zur Verfligbarkeit wirksamer
Medikamente im 19.)Jahrhundert eine der sehr wenigen schmerz-
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terreich) wurde es bereits 1904 durch Heinrich Mache und Pierre
Curie nachgewiesen [2, 3]. Letzterer hatte damals schon Inte-
resse an der niedrig dosierten Radontherapie, wie durch seine
Publikation ,Action physiologique de I‘émanation du radium*“ be-
kundet ist [4, 5]. Ebenfalls 1904 weist Karl Aschoff im Quellsin-
ter von Bad Kreuznach (Deutschland) radioaktive Stoffe nach [6].
1912 wurde am Eingang eines stillgelegten Bergwerkstollens ein
Pavillon als erstes Radium-Inhalatorium, errichtet — der Beginn der
Radon-Speldotherapie. Das erste Radontherapiezentrum der Welt
wurde 1906 in Jdchymov (Tschechien) gegriindet, gefolgt von wei-
teren Badern in Deutschland, Frankreich, Italien, Griechenland,
Ungarn, Russland und Japan. Die Radonkurorte etablierten sich als
wichtige Rheuma- und Schmerztherapiezentren [7, 8] und schon
wenige Jahre spater gab es wissenschaftliche Publikationen zur
Radium-Emanations-Therapie bei rheumatischen Erkrankungen
[9-11]. 1952 ging der Gasteiner Thermalstollen (Béckstein, Os-
terreich) in Betrieb, der neben Rn auch eine hohe Luftfeuchtigkeit
und Temperaturen zwischen 37 °C und 41 °C aufweist. Im selben
Jahr begannin Boulder (Montana, USA) die offizielle Nutzung der
Free Enterprise Mine zu therapeutischen Zwecken [12]. Man darf
annehmen, dass heute weltweit mehrals 200 radonhaltige Quel-
len flr therapeutische Zwecke genutzt werden. Diese verteilen
sich hauptsdchlich auf Europa und Asien (Russland, Japan) [13].
Die Wissenschaft der Radon-Balneo- und Speldotherapie erlebte
mit der Griindung des Forschungsinstituts Gastein (1936) einen
enormen Aufschwung. Die seitdem publizierte wissenschaftli-
che Literatur ist sehr umfassend. Leider sind viele der Publikati-
onen aus friheren Jahren nicht in den heutigen elektronischen
Datenbanken abrufbar. Weiteren Aufschwung erfuhr die Radon-
forschung 1988 durch die Griindung des Vereins Europdische Ra-
donheilbdder e.V. (EURADON). In den vergangenen Jahren wur-
den eine Reihe von Ubersichtsarbeiten zum Thema Radon Balneo-
und Speldotherapie veroffentlicht [14-21].

Radon (222Rn) ist ein natdirlich vorkommendes farb- und ge-
ruchloses Edelgas, das durch Zerfall aus dem radioaktiven Element
Radium entsteht, welches seinerseits beim Zerfall aus den eben-
falls radioaktiven Elementen Uran und Thorium gebildet wird.
Radon selbst ist ebenfalls radioaktiv und unterliegt dem Zerfall,
wobei sukzessive das stabile, nicht mehr strahlende Element Blei
entsteht. Die Halbwertszeit von Radon betrdgt 3,82 Tage, i. e die
Zeit, in der es auf die Hélfte seiner anfdnglichen Menge zerfillt
und sich seine Radioaktivitdt halbiert. Beim Zerfall sendet Radon
sogenannte Alphastrahlen aus. Dabei handelt es sich um Heli-
um-Atomkerne, die, aufgrund ihrer GréRe, zwar nur wenige tau-
sendstel Millimeter in Gewebe (z. B. Haut) eindringen kénnen, mit
ihrer hohen Energie aber Verdnderungen an Molekiilen und zel-
luldren Strukturen bewirken. Da Radon ein chemisch inertes Gas
ist, also keine chemischen Reaktionen eingeht, werden seine Wir-
kungen alleine der eigenen Radioaktivitat und der seiner Zerfalls-
produkte zugeschrieben. |e nach Strahlendosis kommt es zum
Zelltod durch Apoptose oder Nekrose und/oder zur Einleitung
von Reparaturprozessen mit Entwicklung von zelluldren und sys-
temischen Resistenzmechanismen. DNA-Reparaturenzyme und
endokrinologische Verdnderungen werden induziert und antio-
xidative Mechanismen aktiviert [14, 22-26].

Anwendungsformen und Biokinetik

Fiir Radon bestehen, je nach Krankheit und Indikation, verschiede-
ne Applikationsformen. Die 3 gdngigsten sind das Thermalbad, das
Dunstbad und die Stolleninhalationstherapie. Bei der Letzteren er-
folgt die Aufnahme von Radon hauptsachlich tiber den Atemtrakt
und zu einem geringeren Teil (iber die Haut. Wéahrend eines Ther-
malbades kommt die Hauptaufnahme (iber die Haut zustande. In-
nerhalb von 20 Minuten - dies ist die Dauer eines durchschnittli-
chen Bades - steigt in der Exhalationsluft die Radonkonzentration
rasch an und sinkt nach dem Verlassen des Bades exponenziell in-
nerhalb von wenigen Minuten wieder ab. Durch Modellberechnun-
gen konnte die Verteilung von Radon im Kérper in verschiedenen
Organen und Geweben simuliert werden. Dabei zeigen sich 2 Ver-
teilungsmuster: Erstens steigt die Radonaktivitat des arteriellen
Blutes, der Nieren und des Atemtrakts beim Baden zwar an, fallt
jedoch unmittelbar nach dem Baden stark ab und kehrt auf ihren
Ursprungswert zurlick. Zweitens verbleibt fiir iber 24 Stunden eine
messbare Radonaktivitdt im Knochenmark und dem subkutanen
Fettgewebe, welche nurlangsam abfillt. Fettreiche Gewebe haben
demnach eine héhere Speicherkapazitat fiir Radon als fettarme. Die
Aufnahme von Radon im Kérper wird also durch die Parameter Kor-
peroberfliche und Kérperfettanteil beeinflusst [27, 28].

Strahlendosis und kanzerogenes Risiko

Die gesetzlichen Bestimmungen fiir die Verabreichung von Radon
verlangen fiir Badekuren eine Mindestaktivitdt von 666 Bequerel
(Bq)/1 (18 nanoCurie [nCi]/l) in Deutschland und 370 Bq/! (10 nCi/l)
in Osterreich. Fiir Inhalationen sind mindestens 37 Bq/I (1 nCi/l) und
fiir Trinkkuren mindestens 3700 Bq/I (100 nCi/l) einzuhalten (Oster-
reich). Die Radonaktivitatim Heilstollen von Bad Kreuznach betragt
30-130kBg/m?3 Luft, jene des Gasteiner Heilstollens durchschnitt-
lich 44kBq/m?3. Im Rahmen einer radonbalneologischen Kuranwen-
dung (20 Radon-Bdder zu je 20 Minuten) liegt die Strahlenbelas-
tung bei etwa 0,8 Millisievert (mSv) [29]. Fiir eine Kurim Gasteiner
Heilstollen mit 12 Einfahrten zu je 1 Stunde wurde eine Strahlen-
dosis von etwa 1,8-2,2 mSv errechnet [29]. Diese Werte addie-
ren sich zur natiirlichen Strahlenbelastung von etwa 2-4 mSv pro
Jahr[30, 31]. Im Vergleich betragt die zusatzliche berufsbezogene
Strahlenexposition von Flugpersonal durch kosmische Strahlung
pro Jahr mehrals 2 mSv [32-35]. Die Obergrenze fiir die Belastung
beruflich exponierter Personen liegt in Osterreich bei 20 mSv pro
Jahr [36], wobei als gesundheitlich bedenklich gilt, wenn sich die
Belastung tiber das gesamte Berufsleben auf 300 mSv und mehr
summiert [37].

Ob die balneologisch verabreichte Strahlendosis auch gesund-
heitsschadlich sein kann, wird kontrovers diskutiert [38]. Es gibt
hierfir bislang keine konklusiven epidemiologischen Daten hin-
sichtlich Krebserkrankungen und Mortalitdt. Grundsatzlich kann
Radon Lungenkrebs verursachen, vor allem wenn es fortwédhrend
in erhohter Konzentration - etwa durch Anreicherung des Gases
in Hausern oder bei Uranminen-Arbeitern — eingeatmet wird [39,
40]. Es gibt 2 Modelle, die versuchen, das zusatzliche Risiko einer
Gesundheitsschddigung durch eine Radonbehandlung abzuschét-
zen: Beim sogenannten ,Linear No Threshold (LNT)“-Modell wird
anhand einer linearen Funktion von Krankheits- und Sterblichkeits-
daten von Menschen, die hohen Strahlenbelastungen ausgesetzt
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waren (z.B. von Uranminen-Arbeitern) auf die niedrigen Dosisbe-
reiche zuriickgerechnet. Somit ergibt sich ein mit zunehmender
Strahlendosis linear anwachsendes Risiko fiir Krebs oder Mortali-
tat. Anhand der Aktivitat in Thermalstollen wurde - basierend auf
dem LNT-Modell und unter konservativen Annahmen - fiir eine
circa4-wochige Stollenkur ein zusétzliches strahlenbedingtes Lun-
genkrebsrisiko auf die gesamte Lebenszeit von ca. 0,1 % berechnet.
Im Vergleich dazu liegt die allgemeine Lungenkrebssterblichkeit
in Deutschland laut Statistischem Bundesamt 1995 durchschnitt-
lich bei etwa 4 % (3,9 % bei Frauen; 6,6 % bei Mannern) [41, 42].
Das sogenannte Hormesis-Modell besagt, dass es bei sehr niedri-
ger Strahlenbelastung nicht zu einer Zunahme, sondern - im Ge-
genteil - zu einer Abnahme von strahlenbedingtem Krebs und der
Mortalitdt kommt [14, 21, 26, 43-51]. Diesem Modell liegen ein-
schldgige grundlagenwissenschaftliche und epidemiologische Be-
obachtungen zugrunde. So konnte gezeigt werden, dass sich die
Lungenkrebsmortalitat eben nicht linear zur Umgebungsrado-
naktivitdt verhalt, sondern vielmehr einer U-férmigen Dosis-Wir-
kungsbeziehung folgt: In Gegenden mit sehr niedriger Radonak-
tivitatist die Mortalitdt hoher als in solchen mit hoherer Aktivitdt.
Erst wenn die Umgebungsbelastung durch Radon einen gewissen
Schwellenwert iberschreitet, steigt auch das Mortalitdtsrisiko wie-
der an. Diese Beziehung konnte schon 1973 an 15 Millionen Men-
schen in den USA fiir die Jahre 1950-1967 aufgezeigt werden [1,
14,52-54]. Als Erklarung fir dieses Phanomen dient die Beobach-
tung, dass es unter Einwirkung geringer Strahlendosen, wie bereits
erwdhnt, zur Induktion von zelluldren und systemischen Repara-
tur- und Resistenzmechanismen kommt, die es dem Korper ge-
statten, durch Strahlen verursachte Schaden rascher und effizien-
ter zu beseitigen. Die Frage, ob das LNT- oder das Hormesis-Modell
fur die Radon-Balneotherapie zutreffend ist, l3sst sich auch heute
nicht mit Sicherheit beantworten. Insgesamt darf die Strahlenbe-
lastung als moderat angesehen werden. Auch wenn diese wesent-
liche Frage nach dem Risiko derzeit noch unbeantwortet bleibt,
haben die Radon-Balneo- und Speldotherapie einen festen Stellen-
wert in der Schmerztherapie von Erkrankungen des Bewegungs-
apparates, sofern sie unter strenger arztlicher Indikationsstellung
erfolgt. Dies scheint bei der derzeit bestehenden Evidenzlage zur
Wirksamkeit dieser Therapieform gerechtfertigt [18, 25, 55-63].
Dennoch raten nur etwa 3-11% der behandelnden Arzte zu einer
Radon-Balneo- oder Stollentherapie. Vermutlich liegt dies an un-
zureichender Kenntnis und/oder fehlender Uberzeugung von der
Wirksamkeit dieser Therapieform [64].

Indikationen

Die Indikationsliste fiir die niedrig dosierte Radon-(Hyperthermie)
Therapie ist breitgefasst (siehe Kasten ,Indikationsliste/Konsensus-
liste der Badedrzte des Vereins EURADON®). Sie beinhaltet neben
den Arthropathien auch noch eine Reihe weiterer Pathologien des
muskuloskelettalen Systems, der Atemwege, der Haut, des Nerven-
systems und des urogenitalen Systems. Die Konsensusliste der Ba-
dedrzte des Vereins EURADON (Stand Oktober 2010) findet sich auf
dessen Homepage (www.euradon.de). Diese Indikationsliste fuRt
im Wesentlichen auf Empirie, die (iber viele Jahrzehnte hinweg ge-
wachsen und durch eine Vielzahl an Beobachtungsstudien und kli-
nischen Studien untermauertist. Jedoch liegen nicht fiir alle der auf-

gelisteten Erkrankungen klinische Studien im Sinne der evidenzba-
sierten Medizin (EBM) vor [65-67]. Dies liegtim Wesentlichen an der
Schwierigkeit, im Rahmen solcher Studien wesentliche Kriterien fir
das Erreichen eines hohen EBM-Grades erfiillen zu kénnen. So ist es
methodisch bislang nicht méglich, bei Radon-Speldotherapien eine
Placebogruppe ohne Radonexposition und somit eine Verblindung
von Patienten und untersuchenden Personen zu etablieren, oder
eine homogene Studienpopulation zu untersuchen, da bei dem be-
handelten Patientenkollektiv auch bei identischer Diagnose unter-
schiedliche Krankheitsaktivitat und -dauer sowie Funktionsstadien
vorliegen [68]. Auch ethische Griinde sprechen gegen die Expositi-
on gesunder Menschen in einem radioaktiven Milieu [61]. Dennoch
sindin den vergangenen Jahren eine Reihe von Studien durchgefihrt
worden, welchen das bestmdgliche Studiendesign zugrunde gelegt
wurde und welche die Annahme der Wirksamkeit der Radon-Balneo-
und Speldotherapie ausreichend unterstiitzen.

INDIKATIONSLISTE/KONSENSUSLISTE DER

BADEARZTE DES VEREINS EURADON

(WWW.EURADON.DE)

Indikationen

Erkrankungen des Bewegungsapparates und chronische

Schmerzzustdnde

= chronische entziindlich-rheumatische Erkrankungen,
insbesondere Morbus Bechterew und andere Spondyl-
arthropathien, chronische Polyarthritis (rheumatoide
Arthritis), chronische Arthritis urica, Psoriasis-Arthro-
pathie und Polymyalgia rheumatica

= degenerative Erkrankungen der Gelenke (Arthrosen) und
der Wirbelsdule (Spondylosen, Spondylarthrosen,
Osteochondrosen) einschlieBlich Zustand nach Band-
scheiben-OP

= Osteoporose

= nichtentziindlicher Weichteilrheumatismus, z.B.
Fibromyalgie-Syndrom

= chronische Folgen von Unfall- und Sportverletzungen

= Zustand nach orthopadischer OP

= Neuralgien, Neuritiden, Polyneuropathien

= Multiple Sklerose

Storungen der Regeneration, Zirkulation und immunologi-
schen Balance der Haut

= Schlecht heilende Wunden, insbesondere Ulcus cruris

= Neurodermitits

= Psoriasis

= Sklerodermie

= periphere Durchblutungsstérungen leichten Grades

Erkrankungen der Atemwege

= Asthma bronchiale

= chronisch-obstruktive Lungenerkrankung
= Rhinitis allergica

= chronische Sinusitis
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Gynakologische Erkrankungen
= praklimakterische und klimakterische Beschwerden
= Pelvipathia spastica

Kontraindikationen

Bei allen Applikationsformen

= Schwangerschaft

= Hyperthyreose

= bei Malignom-Patienten sollte ein Abstand von einem Jahr
zur abgeschlossenen Chemo- oder/und Strahlen- und/
oder Immuntherapie gewahrt werden

= Kinder und Jugendliche sollte man nicht grundsatzlich von
einer Radonbehandlung ausschlieRen. Hier sollte im
Einzelfall das Risiko einer medikament6sen Behandlung
gegentiiber einer schwachen Strahlentherapie abgewogen
werden

Relative zusatzliche Kontraindikationen fiir die

Heilstollentherapie

= Klaustrophobie

= schwere Herz-Kreislauferkrankungen und schwere
Herzrhythmusstérungen

= schwere Nierenfunktionsstorungen bzw. entziindliche
Nierenbeteiligungen im Rahmen einer Autoimmunerkran-
kung

= akute Infekte

= akute Iritis

= hochakuter Schub einer rheumatoiden Arthritis bzw. einer
Arthritis psoriatica

Klinische Studien

Bereits 1993 zeigten Pratzel et al. in einer randomisierten Doppel-
blindstudie an Patienten mit zervikalem Schmerzsyndrom, dass es
bei einer 3-wochigen Badertherapie mit standardisierten physika-
lischen Begleittherapien, bei anfénglicher Verbesserung in beiden
Gruppen, nurin der Gruppe, die Radonbader erhielt, zu einer bis zu
3 Monate anhaltenden Verbesserung der Schmerzparameter kam,
nicht jedoch in der Kontrollgruppe, die Placebobdder mit Leitungs-
wasser erhielten [58].

Franke et al. untersuchten 60 Patienten mit rheumatoider Ar-
thritis (RA), die in 2 Gruppen randomisiert wurden, wobei die eine
Gruppe CO,-Thermalwasserbdder und die andere radonhaltige
CO,-Thermalwasserbader erhielt. Untersucht wurden Schmerz und
Gelenksfunktion tiber einen Zeitraum von 6 Monaten. Beide Grup-
pen reagierten bereits zu Beginn mit einer signifikanten Verbesse-
rung der Parameter. Dieser Trend hielt in der Radon-Gruppe noch
6 Monate an, wihrend die Kontrollgruppe nach 3 Monaten wieder
die Ausgangswerte erreicht hatte [69]. Auch in einer weiteren dop-
pelblinden Studie an 134 Patienten mit RA, die CO,-Bdder entwe-
der mit oder ohne Radon im Rahmen eines multimodalen Therapie-
konzeptes erhielten, zeigte sich eine langanhaltende Verbesserung
der Schmerzsituation bei gleichzeitig vermindertem Verbrauch von
NSAR und Kortikosteroiden in der Radon-Gruppe [70]. Eine Analy-

se der gepoolten Daten dieser beiden Studien durch Verhagen et
al. erbrachte fiir den Faktor Schmerzintensitdt fiir die Zeitpunkte
unmittelbar nach der Therapie sowie 3 Monate danach keine sig-
nifikanten Gruppenunterschiede, wohl jedoch fiir den 6-Monats-
wert. Ein signifikanter 30-prozentiger Unterschied zugunsten der
Radontherapie ergab sich auch fiir die Schmerzhaufigkeit [71].

In einerim Jahr 2001 durchgefiihrten Studie von van Tubergen
et al. wurden 120 Patienten mit Spondylitis ankylosans (SpA=Mor-
bus Bechterew) in 3 Gruppen (2-mal Intervention, 1-mal Kontrolle)
randomisiert. Die beiden Interventionsgruppen erhielten jeweils
ein 3-wdchiges Programm mit Krankengymnastik und entweder
10 Einfahrten in den Gasteiner Heilstollen oder ebenso oft Besuch
einer Saunain Arcen (Niederlande). Die Kontrollgruppe fiihrte ihren
tiblichen Tagesablauf fort und machte 1-mal pro Woche zustétzlich
Krankengymnastik. Nach den Kuranwendungen erhielten alle Pati-
enten fiir weitere 37 Wochen Gruppen-Physiotherapie. Untersucht
wurden Schmerz, Funktionskapazitat, Dauer der Morgensteifigkeit
und allgemeines Wohlbefinden, wobei diese Parameter zu einem
Pooled index of change (PIC) zusammengefasst wurden. Dieser
blieb in der Kontrollgruppe wahrend des Beobachtungszeitraumes
unverandert, besserte sich jedoch in den beiden Interventionsgrup-
pen. Der Effekt in der Heilstollengruppe blieb dabei bis zum Ende
der Beobachtungsperiode von 40 Wochen erhalten, wéhrend erin
der Saunagruppe nach 28 Wochen wieder zum Ausgangswert zu-
riickgekehrt war [56].

In einer von Falkenbach et al. durchgefiihrten Metaanalyse von
5 Studien wurde die Schmerzlinderung bei 338 Patienten (Kontroll-
gruppe 173, Interventionsgruppe 165) untersucht, welche Radon-
bédder, Radon-Speldotherapie oder eine Kontrollbehandlung ohne
Radon erhielten. Die gepoolten Daten erbrachten zwar unmittel-
bar nach der Therapie keinen Gruppenunterschied, 3 und 6 Mona-
te nach der Behandlung jedoch eine signifikante Schmerzredukti-
on nurin der Radongruppe [18].

Die Internationale Multizentrische Radon (IMuRa)-Studie ist
die bislang groRte randomisierte (teilweise doppelt verblindete)
klinische Studie, welche die niedrig dosierte Radontherapie mit
einer radonfreien Behandlung bei rheumatischen Erkrankungen
vergleicht. Sie wurde in 7 Heilbiddern in Deutschland und Oster-
reich an 681 Patienten mit chronischen Schmerzen des Stiitz- und
Bewegungsapparates bei Arthrose iber einen Zeitraum von 9 Mo-
naten durchgefiihrt, wobei Schmerz (primdrer Endpunkt), Lebens-
qualitat, Medikamentenkonsum und Funktionsbeeintrachtigung
betroffener Gelenke erhoben wurden. Die Behandlungen in den
Wannenbddern wurden doppelblind durchgefiihrt - bei Patien-
ten, die den Heilstollen besuchten, war dies jedoch nicht méglich.
Es zeigte sich eine signifikante Uberlegenheit der Radontherapie
in Bezug auf Schmerzlinderung, wobei der maximale Effekt erst
bei der 3-Monats-Nachuntersuchung auftrat. Ebenso wurde eine
deutlich reduzierte Einnahme von NSAR wédhrend des 9-monatigen
Nachbeobachtungszeitraums beobachtet. Die ,number needed to
treat”, also jene Anzahl an Patienten, die behandelt werden muss,
um statistisch einen zusatzlichen Patienten mit reduzierter Medi-
kation zu gewinnen, betragt 7,6. Dies stellt einen relevanten Effekt
zugunsten der Radonbehandlung dar. Die Funktionskapazitdt zeig-
te signifikante Vorteile bei den radonbehandelten Arthrose-Patien-
ten bis zur 6-Monats-Nachuntersuchung. Keine Unterschiede zwi-
schen den Gruppen wurden bei den kérperlichen und psychischen
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Komponenten der Lebensqualitat gefunden, wobei die Studienpo-
pulation in Bezug auf den psychischen Summenscore iber den ge-
samten Beobachtungszeitraum Werte innerhalb des Normalberei-
ches der deutschen Bevolkerung aufwies [72].

Aus dem groR angelegten, vom Deutschen Bundesministerium
fuir Bildung und Forschung geférderten Projekt ,Genetische Risi-
ken und entziindungshemmende Wirkung von ionisierender Strah-
lung (GREWIS)*“ liegen bislang Ergebnisse von 4 Publikationen der
RAD-ONO1-Studie vor. Riihle et al. untersuchten 2017 und 2018 die
Wirkung der niedrig dosierten Radontherapie auf Schmerz, Inflam-
mation bzw. Immunstatus, kardiovaskuldre Parameter und oxidati-
ven Stress [25, 61]. Eine Patientengruppe erhielt Radon-Bader, die
Vergleichsgruppe bekam Bdder mit halber Radonaktivitdt, jedoch
mit CO,. Es konnte insbesondere eine langanhaltende Schmerzre-
duktion dokumentiert werden. Ebenso zeigten sich eine geringe,
aber langanhaltende Zunahme der T-Zellen und Monozyten und
eine temporare Modulation von Neutrophilen, Eosinophilen und
dendritischen Zellen. Vor allem verdnderten sich die Populationen
der zytotoxischen T-Zellen und NK-Zellen (natirliche Killerzellen).
Als besonders ausgepragt erwies sich eine Abnahme des Aktivie-
rungsmarkers CD69 auf T-, B- und NK-Zellen, bei gleichzeitiger Er-
hohung des Anteils an HLA-DR*-Zellen. Diese Daten deuten auf eine
Milderung der Entziindung durch eine Immunsuppression hin [61].
Die Superoxid-Dismutase als MaR fiir die oxidative Stressantwort
anderte sich biphasisch mit einem initialen Abfall in Woche 6, ge-
folgt von einem starken Anstieg in den Wochen 12 und 18. Auch die
antioxidative Kapazitdt anderte sich in beiden Gruppen, wenn auch
nur gering. Zudem wurde durch die Behandlung bei hypertensiven
Patienten, trotz unverdnderter medikamentdser Einstellung, eine
Blutdrucksenkung erzielt. Dieser Effekt, gemessen iber den ndcht-
lichen systolischen Blutdruck, war nurin der Radon/CO,-Gruppe si-
gnifikant und er war begleitet von einer signifikanten Modulation
der Herzfrequenzvariabilitat in beiden Gruppen, jedoch ohne sta-
tistischen Unterschied zwischen ihnen [25]. In der Publikation von
Kullmann et al. (2018), die aus gesetzlichen Griinden ohne Kon-
trollgruppe durchgefiihrt werden musste, erhielten die Patienten
9 klassische Radonbdder Giber 3 Wochen [60]. Es zeigte sich, dass
die Zytokine TNF-a (Tumornekrosefaktor-a), IL-1B (Interleukin-1p),
IFN-y (Interferon-y), IL-1Ra und IL-10 wéhrend der Behandlung un-
verdndert blieben, das tiberwiegend antiinflammatorische Zyto-
kin TGF-B (Transforming Growth Factor ) jedoch 6 Wochen nach
Therapie erhoht war. Dieses Ergebnis steht im Einklang mit friihe-
ren Studien [55, 73]. Die Erhthung war signifikant positiv mit einer
Reduktion der Schmerzempfindlichkeit korreliert. Der T-Zell-Akti-
vierungsmarker CD69 korrelierte zu diesem Zeitpunkt negativ mit
der Schmerzperzeption, ebenso wie der Serumspiegel von IL-18
vor und nach der Therapie. Letzterer darf daher durchaus als pra-
diktiver Schmerzempfindlichkeitsmarker bei Radontherapie ange-
sehen werden [60]. Eine weiterfiihrende Studie (RAD-ONO2; Eu-
draCT Nr.2016-002085-31) lduft derzeit noch. Cucu et al. (2017)
untersuchten bei einer Subgruppe von 32 Patienten des RAD-ONO1
Studienkollektivs eine Reihe von Markern des Knochen- und Knor-
pelmetabolismus sowie entziindungsrelevante Adipokine und au-
Rerdem pro- und anti-inflammatorische T-Zell-Subpopulationen
[74]. Es zeigte sich eine Abnahme des Spiegels an Serum-Kollagen-
fragment-I (CTX-1) und des Hormons Kalzitonin, was auf eine ver-
minderte Knochenresorption hinweist. Daneben zeigte sich eine

Abnahme des Adipokins Visfatin - ein Hinweis fiir Entziindungs-
hemmung - sowie ein Trend zur Vermehrung der requlatorischen
T-Zellen. Die CTX-1- und Visfatin-Werte waren signifikant positiv
mit der Schmerzwahrnehmung der Patienten korreliert. Der Knor-
pelumsatzwert Cartilage Oligomeric Matrix Protein (COMP) zeigte
ebenfalls einen leichten Anstieg und der Knochenstoffwechselpa-
rameter Osteoprotegerin (OPG) eine leichte Abnahme. Die Veran-
derungen am Knochen scheinen sich eher lokal abzuspielen, denn
das entscheidende Verhdltnis des knochenanabolen OPG zum kno-
chenkatabolen Faktor Receptor Activator of NF kappa-B Ligand
(RANKL), blieb in dieser Studie unverandert [74].

In einer Studie an 83 SpA-Patienten untersuchten Shehata et
al. die Wirkung der Gasteiner Heilstollenbehandlung auf Schmerz
und das anti-inflammatorische Zytokin TGF-B1. Als Kontrollgrup-
pen wurden einerseits SpA-Patienten in die Untersuchungen mit
eingeschlossen, die eine konventionelle Therapie ohne Heilstol-
len-Exposition erhielten und andererseits 10 Patienten mit nicht-
entzlindlichem Riickenschmerz (lower back pain, LBP). Nach der
Radonbehandlung zeigte sich bei SpA-Patienten ein signifikan-
ter Anstieg von TGF-B1. Eine Kategorisierung dieser Patienten in
2 Gruppen hinsichtlich des Erfolgs der Schmerzreduktion zeig-
te in der Gruppe ,mit Erfolg“ einen 17-fachen Anstieg, wahrend
die Gruppe ,ohne Erfolg“ nur einen 7-fachen Anstieg aufwies. Bei
LBP-Patienten wurde ein geringer, aber ebenfalls signifikanter An-
stieg von TGF-B1 gemessen. Bei den SpA-Patienten mit konventi-
oneller Therapie ohne niedrig dosierter Radontherapie fand sich
keine signifikante Anderung. TGF-B1 kénnte somit aufgrund seiner
antiinflammatorischen Wirkung positiven Einfluss auf den Krank-
heitsverlauf nehmen und zu einer Besserung von Schmerz und Be-
weglichkeit der Patienten beitragen [55].

Etwa die Halfte aller SpA-Patienten leidet an einer Osteoporo-
se, welche die Manifestation eines gestorten Gleichgewichts von
anabolen und katabolen Stoffwechselprozessen des Knochens ist.
Da TGF-B1 auch das OPG/RANK/RANKL System beeinflusst, unter-
suchten Moder et al. (2010) in einer Pilotstudie an 33 SpA-Patien-
ten die Wirkung der niedrig dosierten Radontherapie auf die humo-
ralen Faktoren TGF-B1, TNF-a, IL-6, OPG und RANKL und konnten
zeigen, dass deren Konzentrationen nach der Therapie signifikant
angestiegen waren. Trotz des Anstiegs sowohl des knochenauf-
bauenden OPG, als auch des knochenabbauenden RANKL erhdhte
sich deren Ratio signifikant, was als positiver Effekt im Hinblick auf
den Knochenmetabolismus zu werten ist. Auch die funktionellen
Scores von BASDAI, BASFI und BASMI verbesserten sich signifikant
[73]. Eine Reduktion des Titers von Autoantikdrpern gegen citrul-
liniertes zyklisches Peptid (anti-CCP Antikorper) konnte ebenfalls
gezeigt werden [75].

Lange et al. konntenin einer vergleichenden Studie an je 24 Pa-
tienten mit SpA und Arthrose den positiven Einfluss einer niedrig
dosierten Radon-/Hyperthermie-Behandlung auf den Knochen-
metabolismus von SpA-Patienten bestdtigen. Es zeigte sich bei den
SpA-Patienten ein tendenzielles und bei den Arthrose-Patienten ein
signifikantes Absinken von TNF-a. In beiden Gruppen erfolgte ein
signifikanter Abfall von RANKL. Jedoch wiesen nur SpA-Patienten
einen signifikanten Anstieg von OPG und eine Verbesserung des
RANKL/OPG-Verhiltnisses auf. Ebenso konnten eine protrahierte
Schmerzreduktion und funktionelle Verbesserung gemessen wer-
den [62, 76]. Eine Erweiterung dieser Studie erbrachte dhnliche Er-

Ritter M, Gaisberger M. Die Bedeutung der niedrig dosierten Radon S... arthritis + rheuma 2020; 40: 31-38 35



@ Schattauer

gebnisse auch fiir RA-Patienten. Das Verhdltnis von OPG und RANKL
verbesserte sich nur bei diesen, nicht jedoch bei Arthrose-Patien-
ten. Gleiches ergab sich fiir einen Abfall von anti-CCP-Autoanti-
korpern [76, 77].

Auch in einer Studie an 40 SpA-Patienten, die eine niedrig do-
sierte Radontherapie und Peloidtherapie erhielten, zeigte sich eine
signifikante Verbesserung der sagittalen zervikalen und lumbalen
Wirbelsdulenmobilitdt [78].

In einer kontrollierten prospektiven Langzeituntersuchung an
100 Probanden mit SpA wurde der langfristige Einfluss von wieder-
holter niedrig dosierter Radontherapie auf den Verbrauch an NSAR
und auf die Haufigkeit gastrointestinaler Komplikationen unter-
sucht. Die Verumgruppe (49 Patienten) und Kontrollgruppe (51 Pa-
tienten) fiihrten jeweils etwa 6 Reha-MaRnahmen in den vergange-
nen 12 Jahren durch, wobei die Verumgruppe dabei zusatzlich Ra-
dontherapie erhielt. Es zeigte sich, dass die Einnahmehdaufigkeit von
NSAR verglichen zum Start der Studie 12 Jahre zuvor ausschlieRlich
in der Verumgruppe abnahm. Schwere krankenhauspflichtige gast-
rointestinale Komplikationen waren in der Kontrollgruppe mit 18 %
wesentlich hdufiger als in der Verumgruppe mit 5%. Magen- oder
Darmblutungen wurden nur in der Kontrollgruppe berichtet [79].
Im Rahmen einer prospektiven Interventionsstudie an 222 Patien-
ten wurde die Nachhaltigkeit von physikalischen Kuranwendungen
und gleichzeitiger niedrig dosierter Radontherapie bei degenerati-
vem Wirbelsdulensyndrom untersucht. Erhoben wurden Schmerz-
befinden, Funktionskapazitat betroffener Gelenke, Schmerzme-
dikamentenverbrauch, Befindlichkeit und Krankenstdnde im Jahr
vor sowie nach der Kur. Die Studie ergab eine signifikante Abnah-
me der Schmerzintensitét bis zu einem Jahr und eine Verbesserung
der Funktionskapazitat bis zu einem halben Jahr nach Therapieen-
de. Die Zahl der Patienten, die keine Schmerzmittel einnahmen,
erhohte sich und die Krankenstandstage verringerten sich signifi-
kantim Jahr nach der Kurim Vergleich zum Jahr davor. Knapp % aller
Patienten wies eine Verbesserung im Befindlichkeitszustand bis zu
einem Jahr nach der Kur auf. Insgesamt zeigte sich fir alle unter-
suchten Parameter eine mittel- bis langfristige Verbesserung [59].

Das Forschungsinstitut Gastein implementierte 2016 eine fort-
laufende Registerstudie (RadReg), in deren Rahmen Patienten vor
und unmittelbar nach einer Radonkur sowie nach weiteren 3, 6 und
9 Monaten Fragebdgen zu ihrer Lebensqualitat (EQ-5D-5L, EQ VAS)
und krankheitsspezifischen Parametern (BASDAI, BASFI, FFbH-R,
Lequesne) ausfiillen, um die Nachhaltigkeit der Therapie zu unter-
suchen. Derzeit sind in die Studie (iber 1300 Patienten mit RA, SpA,
Arthrose und unspezifischem Riickenschmerz eingeschlossen. Vor-
ldufige Ergebnisse bestdtigen bisherige Befunde der Schmerzbes-
serung bei gleichzeitiger Zunahme der Lebensqualitdt bis 9 Mona-
te nach der Kur [80].

Die genannten Studien unterstiitzen die Annahme einer posi-
tiven Wirkung einer niedrig dosierten Radon-Balneo- und Speldo-
therapie. Es bleibt jedoch aufgrund der tiberwiegend multimoda-
len Therapiekonzepte dennoch sehr schwer, die durch Radonein-
fluss bewirkten Reaktionen eindeutig von den Effekten gleichzeitig
einwirkender Faktoren, wie Medikamenteneinnahme, Hyperther-
mie, additiv verabreichte physikalisch therapeutische MaRnah-
men oder Orts- und Klimawechsel, zu differenzieren [16, 26, 63,
81-83].

DIE WICHTIGSTEN KERNAUSSAGEN

= Die niedrig dosierte Radon-Balneo- oder Speldotherapie
ist eine alte und bewahrte, nebenwirkungsarme Thera-
pieoption bei rheumatischen Erkrankungen. Die Behand-
lung kann in Form von Badern, als Dunstbad oder in
einem Heilstollen erfolgen.

= Radon ist ein nattirlich vorkommendes radioaktives
Edelgas mit analgetischer, entziindungshemmender und
immunmodulierender Wirkung.

= Die klinische Wirksamkeit ist empirisch und durch
klinische Studien belegt. Die therapeutischen Wirkungen
fiihren tiber Monate hinweg zu vermindertem Schmerz,
verbesserter Gelenkfunktion und Lebensqualitat sowie zu
vermindertem Analgetikabedarf.

= Die Strahlenbelastung ist gering, jedoch kann gegenwar-
tig ein kanzerogenes Risiko nicht explizit ausgeschlossen
werden. Strenge arztliche Indikationsstellung ist erforder-
lich.
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