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ZUSAMMENFASSUNG

Im Mittelpunkt des hier vorgelegten Abschlul3berichtes der vierten Forderperiode
steht die Erhebung des Vitalstatus der Kohorte von 4752 Frauen (Jahrgange 1929-
1942) im Studiengebiet Borken, Dilmen, Dortmund, Duisburg, Essen-Zentrum,
Gelsenkirchen und Herne fur den Zeitraum 2003 bis 2008, die Ermittlung der
Todesursachen, die Ermittlung der aktuellen Adressen und die Modellierungen von
Mortalitatsrisiken in  Abhangigkeit von der Exposition mit partikelférmigen
Luftschadstoffen. Da nur wenige Frauen im gesamten Follow-up-Zeitraum von
durchschnittich 18 Jahren verzogen sind, wurde das Modell der
Expositionsschatzung an der Wohnadresse zum Zeitpunkt der Rekrutierung zu

Grunde gelegt.

Auf dieser Datenbasis werden Risiken fur die Gesamt- und Todesursachen-
spezifische Sterblichkeit in Abhangigkeit von der Exposition mit partikelférmigen
sowie gasformigen Luftschadstoffen Uber einen Zeitraum von 18,4 Jahren (Median)

ermittelt.

Durch die Verlangerung des Follow-up von 13 auf 18 Jahre bis zum Jahre 2008 hat
sich die Anzahl der Sterbefalle gegenlber der vorausgegangenen Erhebung (siehe
dazu den Bericht auf www.lanuv.nrw.de/veroeffentlichungen/fachberichte/fachb07/
fb07_start.htm) fast verdoppelt (von 399 auf 740). Dadurch ist die Power fur die

Gesamtsterblichkeit und fur die Todesursachen-spezifischen Modelle auf deutlich

uber 80% gestiegen. Durch die erhohten Sterbezahlen sind zusatzlich zur
Gesamtsterblichkeit und der Mortalitat wegen kardiopulmonaler Ursachen Analysen
fur weitere Untergruppen von Todesursachen wie Atemwegserkrankungen und
Lungenkrebs sinnvoller Weise moglich. Zusatzlich wird nun auch die kardiovaskulare
Sterblichkeit im Hinblick auf die Feinstaubexposition ausgewiesen, wobei ein groflier
Uberlappungsbereich mit den kardiopulmonalen Sterbeféllen festzustellen war. 86%
der kardiopulmonalen Sterbefalle sind an kardiovaskularen Todesursachen

verstorben.

Mit kirzerem Abstand zwischen Wohnadresse und verkehrsreichen Stralen nahmen

die Gesamtsterblichkeit und die Sterblichkeit an kardiopulmonalen und kardiovasku-
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laren Todesursachen statistisch signifikant zu. Die Gesamtmortalitat, und die kardio-
pulmonale und die kardiovaskulare Sterblichkeit waren ferner statistisch signifikant
mit der Konzentration von PMjy, SO, und NO, am Wohnort zum Zeitpunkt der
Rekrutierung der Studienteilnehmerinnen assoziiert. Die Sterblichkeit an
Atemwegserkrankungen war fur die Exposition mit NO,, SO, und PMo-Exposition
tendenziell erhoht. Die Lungenkrebsmortalitat war statistisch signifikant erhoht, wenn
die Frauen an ihrer Wohnadresse mit PM4o oder SO, exponiert waren. Die Analyse
zeigt deutliche Zusammenhange zwischen Verkehrsbelastung und verkehrs-
abhangigen Schadstoffen einerseits und der Sterblichkeit an Herz-Kreislauf-
Erkrankungen, Atemwegserkrankungen und Lungenkrebs andererseits. Hierdurch
bestatigt sich erneut der Einfluss der Partikelbelastung. Der Zusammenhang mit SO,
und NO, durfte auf die enge Korrelation mit PM4o zurickzufuhren sein, da die SO»-
Konzentrationen mittlerweile flr gesundheitliche Effekte viel zu niedrig sind und NO>
toxikologisch keinen Einfluss auf Herz-Kreislauf-Erkrankungen zeigt. Ferner ist davon
auszugehen, dass der Dieselrul® im verkehrsnahen PMy, Feinstaub fur die erhdhte
Lungenkrebssterblichkeit verantwortlich ist. Aus der Studie folgt, dass weiterhin
erhebliche Anstrengungen zur Reduktion der PMjo-Belastung durch den Stralien-

verkehr erforderlich sind.
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1 VORBEMERKUNG

Die gesundheitlichen Risiken, die von partikelformigen Schadstoffen in der Au3enluft
ausgehen, wurden in den letzten Jahren und Jahrzehnten grindlich Uberwiegend
durch experimentelle Studien sowie sogenannte Kurzzeiteffektstudien untersucht.
Bei den zahlreichen Kurzzeiteffektstudien werden Episoden erhohter
Luftschadstoffkonzentrationen im Hinblick auf die Sterblichkeit, kardiovaskulare
Komplikationen, Blutparameter oder Funktionsparameter des Atemwegssystems
wahrend diesen Episoden unersucht. Dagegen gibt es weltweit nur wenige
Kohortenstudien, die Langzeiteffekte von Luftschadstoffexpositionen auf die
Mortalitat untersuchen. Der internationale Wissensstand wurde in mehreren
umfangreichen Dokumentationen zusammengefasst (WHO 2000, 2005, Wichmann
et al. 2002, US-EPA 2004, Anderson 2009, Chen et al. 2008, HEI Special Report 17,
2010). Weitere Ubersichten widmeten sich speziell der Situation in Europa (WHO
2003, RIVM 2002, SRU 2002, Pelucchi et al. 2009) und Wirkungen auf das Herz-
Kreislauf-System (Mittleman 2007, Brook et al. 2010, Peters 2009).

Die Frauenkohorte in Nordrhein-Westfalen ist derzeit die einzige Kohortenstudie in
Deutschland, fur die Mortalitatsrisiken in Abhangigkeit von der Exposition mit
partikelférmigen Luftschadstoffen im Langsschnitt analysiert wurden. Die bisherigen
Ergebnisse dieser Kohortenstudie haben bereits das Wissen zu Langzeiteffekten von
Luftschadstoffen auf die Mortalitat im europaischen Mal3stab und auf der weltweiten
Ebene maligeblich beeinflusst und werden durch die Verlangerung des

Beobachtungszeitraumes zukunftig einen sehr bedeutsamen Beitrag liefern.

Der vorliegende Abschlufbericht zur vierten Forderperiode fasst den Stand der
Aktualisierung der Wohnadresse, die Vitalstatuserhebung mit Stand 14.10.2008, die
Ermittlung der Todesursachen und die Mortalitatsrisiken in Abhangigkeit von der
Exposition mit partikelféormigen Luftschadstoffen flir den Beobachtungszeitraum von

etwa 18,4 Jahren (Median) fur die Frauenkohorte zusammen.

Lediglich etwa 15% der Frauen haben den Wohnort mindestens einmal wahrend des
gesamten Follow-up Zeitraumes gewechselt. Bei fast 200 Einwohnermeldeamtern im
ganzen Bundesgebiet musste recherchiert werden, um die letzte Wohnadresse und

gegebenenfalls das Sterbedatum zu erhalten.
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Durch die Verlangerung des Beobachtungszeitraumes um weitere fast 5 Jahre
erhoht sich die Dauer des gesamten Follow-up auf etwa 18 Jahre. Die Anzahl der
Verstorbenen hat sich dadurch nahezu verdoppelt. Deswegen sind nun auch
detailliertere Analysen seltener Todesursachen-spezifischer Mortalitatseffekte wie

z.B. fUr die Lungenkrebssterblichkeit moglich.
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2 AUFGABENSTELLUNG

Langzeitwirkungen von Feinstaub (PM+o, PM2s und ultrafeine Partikel) sind derzeit
als eines der wichtigsten gesundheitlichen Probleme im Umweltbereich anzusehen.
Daher werden weltweit erhebliche Anstrengungen unternommen, die relevanten
Expositionskomponenten zu identifizieren und das Ausmal} des Risikos zu quantifi-
zieren. Unser gegenwartiges Wissen zu Langzeitwirkungen von Feinstaub entstammt
uberwiegend aus Studien in Nordamerika. Inwieweit diese Studienergebnisse auf
Europa mit einer anderen Emittentenstruktur, anderen klimatischen Bedingungen,
anderen Wohn- und Lebensverhaltnissen ubertragbar sind, wurde immer wieder
kritisch diskutiert. Diese Fragen sind daher fur Nordrhein-Westfalen als hoch
industrialisiertes Land mit zusatzlich starker Verkehrsbelastung und dartber hinaus
im europaischen Malistab von besonderer Bedeutung. Daher wurde in Nordrhein-
Westfalen eine Staubkohorte auf der Grundlage der humanmedizinischen Wirkungs-
untersuchungen NRW etabliert. Als Basisuntersuchungen dienten dabei die
Querschnittsuntersuchungen alterer Frauen, die in unterschiedlich belasteten
Regionen Nordrhein-Westfalens wohnten und in den Jahren 1985 bis 1994 erstmals
untersucht wurden. Bislang wurden der Vitalstatus und die Todesursachenstruktur
dieser Frauenkohorte bis zum Jahre 2003 erhoben und im Hinblick auf die
Langzeitwirkungen von Feinstaubexpositionen analysiert (Gehring et al. 2006). Durch
die Verlangerung des Follow-up und dem damit verbundenen héheren Aufkommen
von Sterbefallen ergibt sich die Moglichkeit mit hoherer Prazision die bislang
gefundenen Sterberisiken zu quantifizieren und zusatzliche Risiken fur
Todesursachen-Gruppen wie Lungenkrebs und Erkrankungen des Atemsystems zu

ermitteln, in denen die Fallzahlen bislang zu klein waren.

Im Mittelpunkt des hier vorgelegten Abschlul3berichtes der vierten Forderperiode
stehen die Erhebung des Vitalstatus der Kohorte bis 2008, die Ermittlung der
Todesursachen sowie die Quantifizierung von Sterberisiken in Abhangigkeit von der
Exposition mit Feinstaub (PM+o), Schwefeldioxid (SO2) und Stickstoffdioxid (NO).

Landesamt fiir Natur, Umwelt und Verbraucherschutz NRW — Fachbericht 31
-9/82-



Feinstaubkohortenstudie Frauen in NRW (Folgeuntersuchungen bis 2008)

Im Einzelnen handelt es sich um die folgenden Arbeitspakete:

1)

2)

Statistische Modellierung der Effekte (Quantifizierung) fur eine Langzeit-
exposition mit PMqy, NO und SO, sowie des Expositionssurrogates
,Wohnen nahe verkehrsreicher Strallen“ auf die Gesamtmortalitat, die
kardiopulmonale und kardiovaskulare Mortalitdt, die Mortalitat an
Atemwegserkrankungen sowie Lungenkrebssterblichkeit.

Analyse der kombinierten Exposition durch die stadtische Hintergrund-
konzentration von PM1p, NO, und SO, sowie den Emissionen des lokalen

StraRenverkehrs.
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3 MATERIAL UND METHODEN *

3.1 Studienpopulation

Die Staubkohorte NRW ist eine historische Kohortenstudie mit einem Mortalitats-
Follow-up. Die Studienpopulation setzt sich aus den Teilnehmerinnen mehrerer
Wirkungskatasteruntersuchungen zusammen, die zwischen 1985 und 1994 im
Auftrag des nordrhein-westfalischen Umweltministeriums vom Medizinischen Institut
fur Umwelthygiene an der Universitat Dusseldorf (MIU) durchgefuhrt wurden. Die
Daten der Wirkungskatasteruntersuchungen wurden uns von Frau Prof. Dr. Ursula
Kramer und Frau Dorothee Sugiri vom Institut fir umweltmedizinische Forschung an
der Heinrich-Heine-Universitat Dusseldorf fur unsere Studie zur Verfugung gestellt.
Dabei handelt es sich um insgesamt 4752 Frauen im Alter von urspringlich im Mittel
55 Jahren aus den Ruhrgebietsstadten Duisburg, Gelsenkirchen, Herne, Essen und
Dortmund sowie aus den landlichen Regionen Dulmen und Borken. Wahrend des
ersten Follow-up waren 399 Frauen verstorben. Abzuglich der nicht zu
recherchierenden Personen gingen 4353 (Frauen lebend mit Stand Marz 2003) in die
Follow-up Recherche der 2. Runde bis zum 14.10.2008 ein.

3.2 Wirkungskataster

In den 1980er und 1990er Jahren wurden in Nordrhein-Westfalen so genannte
Wirkungskatasteruntersuchungen durchgefuhrt. Im Rahmen dieser Untersuchungen
wurden u.a. Frauen in groBRem Umfang in Querschnittstudien untersucht. Diese
Untersuchungen waren Teil der Luftreinhalteplanung des Ministeriums fur Umwelt,
Raumordnung und Landwirtschaft des Landes Nordrhein-Westfalen (MURL) und
sollten durch ihre Aussagen =zur gesundheitlichen Situation Malnahmen-
entscheidungen nicht nur dann stutzen, wenn die Emissions- und
Immissionssituation sie ohnehin erfordert, sondern sollte sie gerade dann
ermoglichen, wenn Emissions- oder Immissionsdaten nicht verfugbar oder nicht
bewertbar waren. Zusatzlich diente die wiederholte Durchfihrung von Wirkungs-
katasteruntersuchungen in derselben Region der Evaluierung der Wirkung der

Luftreinhalteplane auf die Gesundheit der Frauen in dieser Region.

Y Im Vergleich zu dem Abschlussbericht zu den ersten beiden Férderperioden haben sich die
Methoden in diesem Bericht geringfligig geandert, um kompatibel zur Publikation von Gehring et al.
(2006) zu sein.
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Die Wirkungskataster enthalten die Ergebnisse systematischer Erhebungen Uber
mogliche Folgen von schadlichen Umwelteinwirkungen durch Luftverunreinigungen,
also von Immissionen, die nach Art, Ausmal} oder Dauer geeignet sind, Gefahren,
erhebliche Nachteile oder Belastigungen fur die Allgemeinheit oder die Nachbar-
schaft herbeizufuhren. Die zu erhebenden Daten sollten Zustdnde oder Reaktionen
betreffen, die nach damaligem Kenntnisstand durch die Einwirkung bestimmter
Komponenten der Luftverunreinigungen ausgelost wurden. Die Daten sollten
auBerdem Wirkungen betreffen, deren gesundheitliche Relevanz generell und im
Sinne des Bundesimmissionsschutzgesetzes feststand. Schadwirkungen wurden
dann angenommen, wenn die Korperfunktion nicht mehr innerhalb ihrer
physiologischen Variationsbreiten ablaufen, bzw. Zustande vorliegen, die auf einer
solchen Reaktionsweise des Organismus beruhen (Erkrankungen) oder eine solche
Reaktionsweise verursachen (interne Belastung). Die Wirkungsdaten wurden drittens

an einer durch das Untersuchungsziel vorgegebenen Population erhoben.

Die in Nordrhein-Westfalen ausgewiesenen Belastungsgebiete sind Rheinschiene
Sud und Mitte, sowie Ruhrgebiet West, Mitte und Ost. Sie umfassen ca. 3.000 km?
mit einer Wohnbevdlkerung von ca. 6 Millionen, etwa 36 % der Landesbewohner
(Stand 1987). Die Untersuchungsgebiete innerhalb der Belastungsgebiete wurden
unter dem Gesichtspunkt der hochsten Belastung mit Luftschadstoffen ausgewahlt.
Des Weiteren wurde ein Dauerreferenzareal, namlich Borken, mit untersucht. Alle
Untersuchungen waren Querschnittstudien mit 55jahrigen Frauen. Die Wirkungska-
tasteruntersuchungen wurden im Abstand von einem oder mehreren Jahren wieder-
holt in den gleichen Regionen durchgefuhrt. Dieses Konzept wurde seit 1985
eingehalten, flr die Zeiten davor war eine weniger systematische Vorgehensweise
gewahlt worden. Eine Zweituntersuchung (Follow-up) erfolgte fur einen Teil der

Frauen, die in den Jahren 1985 und 1986 untersucht worden waren.

Innerhalb der Areale wurden Vollerhebungen oder systematische Stichproben-
erhebungen durchgefuhrt. In die Studie eingeschlossen wurden nur 55-jahrige
Frauen deutscher Staatsangehodrigkeit, um Storeinflusse zu vermindern, die von
beruflicher Fremdstoffbelastung, dem Rauchen sowie biologisch-physiologischen
Charakteristika und von spezifischen kulturellen Verhaltensweisen ausgehen

kénnen, die unter Umstanden an einen Migrationshintergrund (hier charakterisiert
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durch die Staatsangehorigkeit) gebunden sind. 55-jahrige Probandinnen wurden
ausgewahlt, da dieser Personenkreis zum einen schon Uber langere Zeit einer
bestimmten Immissionsbelastung ausgesetzt war und zum anderen eine stabile
Bevolkerungsgruppe darstellt, die im Rahmen einer Longitudinalstudie wieder

untersucht werden kann.

Pro Areal wurden im Schnitt 450 Frauen um die Teilnahme an der Studie gebeten.
Dabei handelte es sich entweder um einen kompletten Geburtsjahrgang oder eine
Zufallsstichprobe daraus oder einen durch die in den angrenzenden Monaten beider
Nachbarjahre Geborenen erweiterten Geburtsjahrgang. Die Beteiligungsraten lagen
zwischen 34 % und 80 %.

Die Belastungs- bzw. WirkungsmessgroRen betrafen stets die Bereiche der inneren
Exposition, der Funktion sowie der Symptomatik/Morbiditat. Als Einflussvariablen galten
einerseits der Wohnort im Sinne des Untersuchungsareales, andererseits (mit
Ausnahme des Referenzareals) die Immissionsbelastung bezlglich des so genannten
Wohnquadrates, zumeist einer Ein-Quadratkilometer-Einheitsflache mit dem
gegenwartigen Probandenwohnsitz. Die verwendeten Immissionsmesswerte wurden
uberwiegend den Messprogrammen der damaligen Landesanstalt flr Immissionsschutz
(jetzt Landesamt fur Umwelt, Natur und Verbraucherschutz) in Essen sowie der
kommunalen Sondermessprogramme entnommen. Insbesondere standen Angaben
zum Staubniederschlag und zum Schwefeldioxid (SOz), die erfragte Exposition

gegenuber Automobilabgasen und Daten von Kfz-Verkehrssimulationen zur Verfligung.

Das Studiendesign der Wirkungskatasteruntersuchungen sowie die Ergebnisse sind
in zahlreichen Berichtsbanden ausflhrlich dargestellt (siehe dazu: Dolgner und
Kramer, 1993).

3.3 Studienregion

Die Wirkungskatasteruntersuchungen wurden als Teil des Luftreinhalteplanes in von
der Landesregierung NRW festgelegten Belastungsgebieten im westlichen, mittleren
und &stlichen Ruhrgebiet durchgeflhrt. Darlber hinaus wurden in Borken und
Dulmen Untersuchungen durchgefuhrt. Beide Stadte liegen aullerhalb der

Belastungsgebiete und dienten als Referenzgebiete.
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3.4 Exposition

Im Rahmen der ersten und zweiten Forderperiode wurde der Wohnort zum Zeitpunkt
der Wirkungskatasteruntersuchung (im Folgenden mit Basisuntersuchung bezeich-
net) als ein erstes grobes Mal} fur die Exposition der Probandinnen gegenuber Luft-
schadstoffen verwendet. Die Luftschadstoffkonzentrationen in der Kontrollregion
Borken und der eher landlichen Region Dulmen sind deutlich geringer als die ent-
sprechenden Luftschadstoffkonzentrationen in den Belastungsgebieten Dortmund,
Duisburg, Essen, Gelsenkirchen und Herne. Bei diesem Ansatz wurde zunachst nicht
bertcksichtigt, dass die Basisuntersuchung fur einen Teil der Frauen bereits 1985
war, fur andere erst 1994 und dass sich die Luftschadstoffkonzentrationen in NRW
uber diesen Zeitraum von fast 10 Jahren deutlich verringert haben. Vertiefende
Sensitivitatsanalysen untersuchten die Folgen der verbesserten lufthygienischen

Situation auf die Sterberisiken.

Des Weiteren wurde die Exposition der Probandinnen anschliel3end analog zu Hoek
et al. (Hoek et al., 2002) als Exposition am Wohnort zum Zeitpunkt der Basisunter-
suchung definiert. Dabei wurden in einem ersten Ansatz jeder Probandin die
Luftschadstoffmesswerte einer Messstation an ihrem Wohnort zugewiesen. In
Anbetracht der auflerst geringen Mobilitat der Studienpopulation erscheint diese
Vorgehensweise durchaus als gerechtfertigt. Diese Vorgehensweise fuhrt zu einer
Schatzung der Exposition durch die ,stadtische Hintergrundbelastung®. Eine
Expositionsverfeinerung bieten Geographische Informationssysteme (GIS). Hier
werden GIS-basierte Distanzen zwischen Wohnadresse und stark befahrenen
Strallen als Surrogat fur die Exposition mit verkehrsabhangigen Luftschadstoffen
benutzt. Bei der Kategorisierung dieser Distanzen wurden insbesondere ein sehr
enger Buffer von einem 50 m Radius gewahlt. Damit wurden dem exponentiellen
Abfall der Konzentration verkehrsabhangiger Luftschadstoffe mit zunehmendem

Abstand von stark befahrenen Strallen Rechnung getragen.

Fir die in diesem Bericht vorgelegten Risiken fur die Sterblichkeit wurden die
Expositionen mit Luftschadstoffen zum Zeitpunkt der Ersterhebung zugrunde gelegt.
FiUr die 1-dahresmittelwerte der Luftschadstoffe zum Zeitpunkt der Rekrutierung der
Frauen ergaben sich die folgenden Verteilungsparameter (Minimum, 25. Quantil,
Median, Mittelwert, 75. Quantil, Maximum).
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Tabelle 1: Verteilung der Luftschadstoffkonzentration (als 1- und 5-Jahresmittelwerte) flr
die Probandinnen der Frauenkohorte NRW bei Rekrutierung

1-Jahresmittelwerte

Luftschadstoff Min. 25.Quantil Median Mittelwert 75. Quantil Max.
NO, (ug/m°) 20 29 41 38 45 60
SO, (ug/m?) 13 21 27 32 32 68

PMio (ug/m®)’ 35 40 43 44 47 53

5-Jahresmittelwerte

Luftschadstoff Min. 25.Quantil Median Mittelwert 75. Quantil Max.
NO, (ug/m?®) 22 25 46 39 49 55
SO, (ug/m®) 17 32 38 39 45 71

PMo (ug/m®)’ 39 43 47 48 53 56

Y PM,, wurde aus TSP berechnet. Siehe dazu Kapitel 3.4.2.2 im Bericht auf
http://www.lanuv.nrw.de/veroeffentlichungen/fachberichte/fachb07/fachbericht7 luanrw b.pdf

Die Rechtfertigung dieses Vorgehens ergibt sich einerseits aus den klaren Ergeb-
nissen des Follow-up bis zum Jahre 2003 und andererseits aus der geringen
Mobilitat bis zum Ende dieses Follow-up im Jahre 2008. Zur Validierung wurden die
Analysen auch gesondert fur Frauen durchgefuhrt, die wahrend der gesamten
Beobachtungsdauer nicht umgezogen sind. Als Sensitivitatsanalysen wurden zusatz-
lich Sterberisiken fur die 5-dahresmittelwerte der Luftschadstoffe jeweils fur den 5-

Jahreszeitraum vor der Rekrutierung der Probandinnen berechnet.

Abbildung 1 gibt einen graphischen Uberblick tber die Verteilung der Wohnorte der
Probandinnen zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung und die Verteilung der Mess-
stationen in den Studienorten. In einem ersten Ansatz wurde zunachst jeder Frau der
Messwert einer Messstation in ihrem Wohnort zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung
zugeordnet, so wie in der Publikation von Gehring et al. (2006) beschrieben. Da in
Dulmen keine kontinuierlich messende Messstation betreiben wurde, wurden die
Luftschadstoffmessungen aus Borken als Schatzungen fur die Exposition bei den

Dulmener Frauen herangezogen.
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Abbildung 1: Verteilung der Wohnorte der Probandinnen zum Zeitpunkt der Basisunter-
suchung (graue Punkte) und Verteilung der TEMES-Messtationen (schwarze
Dreiecke) im Untersuchungsareal.
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3.5 Mortalitatsfollow-up

Im Rahmen der ersten beiden Foérderperioden erfolgte das Mortalitatsfollow-up bis
zum Jahre 2003 (Gehring et al 2006). Zielgruppen fur das Mortalitatsfollow-up waren
55-jahrige Frauen deutscher Nationalitat (Jahrgange 1929-1942), die im Rahmen der
Wirkungskatasteruntersuchungen in den Jahren 1985, 1986, 1987, 1990, 1993 und
1994 untersucht worden waren. Fur die seinerzeit in den Studienregionen Borken,
Dortmund, Ddulmen, Duisburg, Essen-Zentrum, Gelsenkirchen und Herne
untersuchten Probandinnen wurden die Meldestellen der zustandigen Stadte und
Gemeinden kontaktiert, um zu Uberprifen, ob sie derzeit (d.h. im Jahre 2008) noch
lebten. Darlber hinaus wurde mit Hilfe der Meldestellen flr jede Probandin die
Wohnbiographie ausgehend vom Wohnort zum Zeitpunkt der damaligen Wirkungs-

katasteruntersuchungen bis zum aktuellen Wohnort recherchiert.

3.6 Zielgrolen

Die primare Zielgrolke dieser Studie ist die Gesamtmortalitdt. Als sekundare
Zielvariablen wird neben der Gesamtsterblichkeit auch die todesursachenspezifische
Sterblichkeit untersucht. Dazu wurden von den zustandigen Gesundheitsamtern
Kopien die Todesbescheinigungen der verstorbenen Probandinnen beschafft und
von einer erfahrenen Kodiererin gemaf der International Classification of Diseases
and Related Health Problems (ICD) kodiert.

Ein Problem, das sich erst im Rahmen dieser Todesursachenrecherche zeigte, war,
dass die Todesbescheinigungen in Nordrhein-Westfalen nur 10 Jahre lang
aufbewahrt werden. Das heildt, ein Teil der angeforderten Todesbescheinigungen
war bereits vernichtet worden. Um dennoch an Informationen zu diesen
Probandinnen zu kommen, wurden zusatzlich zu dem oben beschriebenen Verfahren
(Kopien der Todesbescheinigungen, Kodierung durch eine erfahrene Kodiererin)
beim Landesamt fir Datenverarbeitung und Statistik NRW (heute: Information und
Technik Nordrhein-Westfalen (IT.NRW) die ICD-kodierten Todesursachen angefragt.
Die bereits vorhandenen Daten wurden anschlieBend mit den aus den
Todesbescheinigungen ermittelten ICD-Codes verglichen und erganzt. Der Vergleich
der Todesursachenkategorisierung erbrachte eine hohe Ubereinstimmung. Fur die 3.

Forderperiode wurden die Todesursachen fur den Zeitraum 2004-2008
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ausschlieRlich Uber das damalige Landesamt fur Datenverarbeitung und Statistik
NRW (heil3t heute IT.NRW) erhoben.

Die Todesursachen wurden analog zu Hoek et al. (Hoek et al., 2002) in
kardiopulmonale Todesursachen und nicht-kardiopulmonale, nicht-Lungenkrebs
unterschieden und zusatzlich noch in naturliche Todesursachen (ICD 9: 001-<800;
ICD 10: A00-R99), Todesursachen des Herzkreislaufsystems (ICD 9: 400-440.9; ICD
10: 100-199), des Atemsystems (ICD 9: 460-519; ICD 10: J00-J99), Tod nach
Krebsleiden (ICD 9: 140-208.9; ICD 10: C00-C97), im speziellen nach Lungenkrebs
(ICD 9: 162-162.9; ICD 10 C34), nach Brustkrebs (ICD 9: 174-174.9; ICD 10: C50)
und nach Krebs im Verdauungstrakt (ICD 9: 140-154.8; ICD 10: C15-C26). Bei den
Cox Proportional Hazard Modellen wurde dann die jeweilige Untergruppe der
Verstorbenen mit den Uberlebenden verglichen - unter Nicht-Beriicksichtigung der

Ubrigen Sterbefalle.

3.7 Statistische Methoden

Zusammenhange zwischen Gesamtmortalitdt und todesursachenspezifischer
Mortalitat einerseits und kategorialen Merkmalen wie z.B. Schulbildung oder Rauch-
verhalten andererseits wurden mit Hilfe des Chi-Quadrat-Tests auf Unabhangigkeit
auf statistische Signifikanz getestet. Vergleiche von lebenden und verstorbenen
Probandinnen bezuglich ordinaler oder stetiger Variabler wie z.B. Alter oder Anzahl
gerauchter Zigaretten pro Tag wurden mit Hilfe des Wilcoxon-Rangsummentests
durchgefuhrt.

Korrelationen zwischen verschiedenen Luftschadstoffen werden als Bravais-
Pearson-Korrelationskoeffizienten dargestellt.

Fur die Schatzung der Uberlebenswahrscheinlichkeit als Funktion der Zeit, auch
Uberlebensfunktion oder Survivalfunktion genannt, wurde das von Kaplan und Meier
vorgeschlagenen Verfahren (Kaplan and Meier, 1958), der so genannte Kaplan-
Meier-Schatzer verwendet. Bei diesem Verfahren wird die Uberlebenswahrschein-
lichkeit zu einem Zeitpunkt t, der zwischen den Todeszeitpunkten t; und ti.1 liegt

(t = t < 4+1) geschatzt durch:

é(t) _ (n1n_d1 J(nzn_dz ]_._[nir:di ]’
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wobei d; die Anzahl der Todesfalle bis zu Zeitpunkt t; bezeichnet, n; die Anzahl der

Probandinnen unter Risiko unmittelbar vor dem Zeitpunkt t;, i=1,2..., n.

Die Assoziationen zwischen dem Wohnort der Probandin bzw. der Schadstoff-
konzentration am Wohnort der Probandin wurden schlieBlich mittels Cox’s
Proportional Hazard-Modellen (Cox, 1972;Cox, 1975) unter Berlcksichtigung

moglicher Storvariablen analysiert.

Beim Cox-Modell ist die Hazardfunktion der Uberlebenszeit definiert als

hit]x) = ho (thexp(B'x(t)),
wobei hy(t) eine nicht spezifizierte Basis-Hazardrate bezeichnet, x(t) den Vektor der
beobachteten Werte der Pradiktoren (unter Umstanden zeitabhangig) und B den

Vektor der unbekannten Regressionskoeffizienten. Aus den Schatzern fur die

Regressionskoeffizienten'B\i, i=1,..., p, kdbnnen dann die relativen Risiken (oder auch

Hazard-Ratios) als multiplikatives Mal} fur die Starke der Assoziation zwischen der

Mortalitat und dem i-ten Pradiktor

RR, :exp([%i), i=1, ..., p,
und das dazugehdrige 95 %-Konfidenzintervall

explf)£1.96\/Var(p,), i=1, ... p

berechnet werden. Fur die verstorbenen Probandinnen wurde die Zeit in der Studie
als Differenz zwischen dem Datum der Wirkungskatasteruntersuchung und dem
Todesdatum berechnet. Fur die Uberlebenden Probandinnen mit bekanntem Adress-
und Vitalstatus wurde die Zeit in der Studie berechnet als die Differenz zwischen dem
Datum der Wirkungskatasteruntersuchung und dem Ende des Adress- und
Vitalstatusrecherche fur diese Person. Fur Personen mit unbekanntem Aufenthaltsort
wurde hier die Differenz zwischen dem Datum der Wirkungskatasteruntersuchung

und dem Abmeldedatum vom letzten bekannten Wohnort verwendet.
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4 ERGEBNISSE

4.1 Gesamtmortalitat und spezifische Todesursachen

konnte fir 4752

Probandinnen Vital- und Adressstatus ermittelt werden. Im Rahmen der weiteren

Wie im Endbericht der ersten Forderperiode dargestellt,

Auswertung ergaben sich gegenuber den im Endbericht der ersten Forderperiode
dargestellten Zahlen fur Borken 1533 verfligbare Adressen mit Vitalstatus statt 1534
im Endbericht der 1. Férderperiode®. Die aktuellen Zahlen zu verfiigbaren Adressen
mit Vitalstatus sind in Tabelle 2 dargestellt und um die Ergebnisse der Recherchen

bis zum Ende 2008 erganzt.

Tabelle 2: Anzahl der Probandinnen fiir die Adressbiographie und Vitalstatus ermittelt
werden konnten.
Wirkungs- Adresse und Adresse und Adresse und
kataster- Vitalstatus Vitalstatus Vitalstatus verfigbar
Unter- verfligbar bis verflgbar bis bis 2008
suchung 2003 2008 (bis 2003 (Gesamt)
Ort lebend)
N n (%) no (%) noo(%) (%
Borken 1571 1533 (97,6) 1457  (92,7) 1533 (97,6) (100)
Dortmund 1445 1433 (99,2) 1253 (79,8) 1433 (99,2) (100)
Duisburg 685 684 (99,9) 628  (91,7) 684 (99,9) (100)
Dilmen 148 148 (100,0) 133 (89,9) 148  (100) (100)
Essen-Zentrum 293 291 (99,3) 268  (91,5) 291 (99,3) (100)
Gelsenkirchen 592 525 (88,7) 486  (82,1) 525 (88,7) (100)
Herne >* 140 138 (98,6) kA®  kA®  kA®? kA® kA®
Alle ohne Herne 4734 4614 (97,5) 4225  (89,2) 4614 (97,5) (100)
Alle mit Herne® 4874 4752 (97,5) 4363  (89,5) 4752 (97,5) (100)

' Prozentuiert auf Basisuntersuchung

Prozentuiert auf Follow-up 2004
Ab 2004 nur Todesfalle fur Herne bekannt, nicht vollstandiger Vitalstatus mit Adresse.

Nur Teilnehmerinnen des 1990er Follow-ups der 1986er Wirkungskataster-Untersuchung.
Die 1986er Unterlagen waren im Archiv nicht mehr verfugbar. Als Basisuntersuchung wird
daher das 1990er Follow-up verwendet.

100% Follow-up Rate fur Herne angenommen.

2
3

4

Fur Herne war im 2. Follow-up keine Adressbiographie verfligbar. Allerdings lagen
Informationen zur Sterblichkeit fur jene Frauen vor, die nicht aus Herne verzogen
sind. Alle Probandinnen aus Herne, deren Vitalstatus 2004-2008 nicht bekannt war,

wurden als lebend bis zum 14.10.2008 eingestuft. Insgesamt konnten im Follow-up

2 Anhand Geburts- und Sterbedatum stellte sich heraus, dass eine Frau aus Borken doppelt unter
zwei unterschiedlichen ID Nummern in der Datenbank geflihrt worden war.
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Zeitraum bis 2008 insgesamt 4363 (bzw. 4225 ohne Herne) Probandinnen, die bis
2004 nicht verstorben waren, also 89,5% (bzw. 89,2% ohne Herne) der Frauen die
an der Wirkungskataster Untersuchung teilgenommen hatten, ermittelt werden. Von
allen Studienorten auf’er Herne konnten alle Probandinnen, deren Adresse und

Vitalstatus bis 2004 verfigbar war, auch nach einem Umzug, ermittelt werden.

Das Ergebnis der Vitalstatusrecherche fur die sechs Studienorte zusammen mit dem
Geburtsjahr der Probandinnen ist in Tabelle 3 dargestellt. Die Sterberaten sind
zwischen den sechs Studienorten nicht zu vergleichen, weil die primare Rekrutierung
der Kohorten nicht zeitgleich im Zeitraum 1985 bis 1994 erfolgte (vgl. Abbildung 2).
Wahrend die Dulmener Frauenkohorte ausschlie3lich im Jahre 1985 rekrutiert wurde
und demzufolge eine lange Beobachtungszeit hat, wurden in Borken Frauen in den
Jahren 1986, 1987, 1990, 1993 und 1994 rekrutiert. Dementsprechend kurzer ist die
jeweilige lokale Follow-up Zeit im Mittel. Die Unterschiede in den Sterblichkeitsraten,
die sich aus der Tabelle 3 ergeben, sind also in erster Linie eine Folge der

unterschiedlichen Rekrutierungszeiten.

Tabelle 3: Ergebnisse der Vitalstatusrecherche.
bis 2003 2004-2008 bis 2008
. verstorben verstorben verstorben

Ort Geburtsjahr N

n (%) n (%) n (%)
Borken 1930 — 1942 1533 76 (5,0) 1457 78 (54) 154 (10,0)
Dortmund 1930 1433 180 (12,6) 1253 138 (11,0) 318 (22,2)
Duisburg 1929 — 1935 684 56 (8,2) 628 29 (4.,6) 85 (12,4)
Diilmen 1934 — 1937 148 15 (10,1) 133 20 (15,0) 35 (23,6)
Essen-Zentrum 1935 291 23 (7,9) 268 15 (5,6) 38 (13,1)
Gelsenkirchen 1931 & 1935 525 39 (7.4) 486 50 (10,3) 89 (17,0)
Herne 1931 138 10 (7,2) kA" 11 (kA" 21 (kA
Alle 1929-1937 4752 399 (8,4) 4225 341 (8,1) 740 (16,0)

1

nicht aus Herne verzogen sind.

Fir Herne liegen nach 2004 nur Informationen Uber Todesfalle von den Frauen vor, die
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Abbildung 2:

Studien-Teilnehmerinnen pro Ort

Uberblick der Rekrutierungszeitpunkte und Anzahl der rekrutierten

Basiserhebung (Fragebogen)

Vitalstatus

Nicht-industrielle Referenzgebiete

301

301

267

634
685
293
324

140
2343

441 276 1533 (97,6%)

148 (100%)

1433 (99,2%)
684 (99,9%)
291 (99,3%)
525 (88,7%)

k.A".

441 276 4612 (97,2%)

Borken 163 123
Dilmen 148
Industrielle Gebiete

Dortmund 811
Duisburg

Essen

Gelsenkirchen 268
Herne

Total 1122 391

1985

1

1986 1987 1988 1989 1990 1991 1992
Fir Herne ist keine Adressbiographie nach 2004 verfiigbar.

/| +——+—+»
2006 2007 2008

1993 1994

Tabelle 4 zeigt die Verteilung der Todesursachen wie diese vom seinerzeitigen

Landesamt fur Datenverarbeitung und Statistik (heute: IT.NRW) fur die Recherchen

2004 und 2008 Ubermittelt wurden. Die Gesamtzahl an Todesfallen zwischen 2004-

2008 blieb mit 341

(8,1%) in einer vergleichbaren Groflenordnung zu den

Todesfallen wahrend der ersten Follow-up Periode 399 (8,4%). Die Verteilung der

spezifischen Todesursachen veranderte sich leicht im Vergleich zu 2004.

Tabelle 4: Verteilung der Todesursachen, wie sie vom Landesamt fiir Datenverarbeitung
und Statistik bei den Recherchen 2004 und 2008 Ubermittelt wurden.
- bis 2003 2004-2008 bis 2008
n (%)* n (%)* n (%)*
Nattrliche Todesursachen 390 (97,7) 325 (95,3) 715 (96,6)
T IIETE S 139 (34.8) 129 (37.8) 268 (36.2)
Herzkreislaufsystem 127 (31,8) 106 (31,1) 233 (31,5)
Atmungssystem 12 (3,0) 23 (6,7) 35 (4,7)
Krebs 179  (44,9) 125  (36,6) 304 (41,1)
Lungenkrebs 30 (7,5 11 (3,2) 41 (5,5)
Brustkrebs 41 (10,3) 24 (7,0) 65 (8,8)
Verdauungsorgane 31 (7,8) 32 (9,4) 63 (8,5)
unbekannt 1 (0,3) 14 4,1) 15 (2,0)
Alle 399 (100) 341 (100) 740 (100)

T Prozentualer Anteil aller Todesfalle in den korrespondierenden Jahren.
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4.2 Adressbiographie

Fur alle Probandinnen wurde die vollstandige Wohnbiographie wahrend des Follow-
up recherchiert. In Tabelle 5 werden die Ergebnisse der Adressrecherche fur 2004
und 2008 dargestellt. Insgesamt zeichnet sich die Population aber unverandert durch
eine geringe Mobilitat aus. Im gesamten Beobachtungszeitraum sind lediglich 7,8%
der Frauen des Wohnortes im Vergleich zum Zeitpunkt der Rekrutierung verzogen.
Die Mobilitat nahm im Verlauf des gesamten Beobachtungszeitraums bis zum Jahr
2008 weiter ab. Wegen der unterschiedlichen Dauer des Follow-up (siehe Kapitel
5.1) sind die Umzugsraten zwischen den Studienorten in Tabelle 3 nicht zu

vergleichen.

Tabelle 5: Ergebnisse der Adressrecherchen 2004 und 2008.

Umzug
Kein Umzug Nur innerhalb auch Ortswechsel
des Ortes

Adressbiographie bis 2003

Borken 1316 (85,8%) 163 (10,6%) 54 (3,5%)
Dortmund 1116 (77,9%) 235 (16,4%) 82 (5,7%)
Duisburg 547 (80,0%) 85 (12,4%) 50 (7,3%)
Dilmen 124 (83,8%) 15 (10,1%) 8 (5,4%)
Essen-Zentrum 205 (70,4%) 61 (21,0%) 24 (8,2%)
Gelsenkirchen 404 (77,0%) 97 (18,5%) 23 (4,4%)
Herne 115 (83,3%) 19 (13,8%) 4 (2,9%)
Alle 3827 (80,5%) 675 (14,2%) 245 (5,2%)
Adressbiographie 2004-2008

Borken 1429 (93,2%) 73 (4,8%) 30 (2,0%)
Dortmund 1280 (89,3%) 88 (6,1%) 62 (4,3%)
Duisburg 620 (90,6%) 41 (6,0%) 23 (3,4%)
Dilmen 143 (96,6%) 0 (0,0%) 4 (2,7%)
Essen-Zentrum 251 (86,3%) 31 (10,7%) 9 (3,1%)
Gelsenkirchen 478 (91,0%) 22 (4,2%) 23 (4,4%)
Herne' 138 (kA" KA. (kA" KA. (kA"
Alle 4339 (91,3%) 255 (5,4%) 151 (3,2%)
Adressbiographie bis 2008

Borken 1254 (81,8%) 205 (13,4%) 73 (4,8%)
Dortmund 1005 (70,1%) 286 (20,0%) 139 (9,7%)
Duisburg 500 (73,1%) 112 (16,4%) 70 (10,2%)
Dilmen 122 (82,4%) 14 (9,5%) 11 (7,4%)
Essen-Zentrum 179 (61,5%) 82 (28,2%) 29 (10,0%)
Gelsenkirchen 367 (69,9%) 113 (21,5%) 43 (8,2%)
Herne' 115" (83,3%) 19" (13,8%) 4' (2,9%)
Alle 3542 (74,5%) 831 (17,5%) 369 (7,8%)

' Fur Herne ist keine Adressbiographie nach 2004 verfiigbar.
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4.3 Uberlebenszeiten

Die Uberlebenszeiten haben sich im Rahmen der Todesursachenrecherche (durch
Korrekturen bei Geburts- oder Sterbedatum) gegenlber den im Endbericht der 1.
Forderperiode dargestellten Zahlen flr 2004 geringfligig geandert. Die Uberarbeitete
Verteilung der Uberlebenszeit der Probandinnen bis 2003, Verteilung bis 2008 und
die Gesamtverteilung ist in Tabelle 6 dargestellt. Die Uberlebenszeit variiert fur die
Vitalstatuserhebung bis 2003 nach wie vor sowohl innerhalb als auch zwischen den
Studienorten. Gleiches trifft zu, wenn die Daten der Vitalstatuserhebung bis 2008
beriicksichtigt werden. Insgesamt betragt die Uberlebenszeit fiir verstorbene
Studienteilnehmerinnen fur die Erhebung bis 2003 zwischen 1 und 210 Monaten bei
einem Median von 113 Monaten. Fur die Erhebung bis 2008 variiert die
Uberlebenszeit zwischen 0 und 280 Monaten bei einem Median von 156 Monaten.
Die Unterschiede in den Uberlebenszeiten spiegeln in erster Linie die Unterschiede
im Zeitpunkt der Rekrutierung und damit unterschiedliche Dauern von

Beobachtungszeiten zwischen den Studienorten wider.
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Tabelle 6: Follow-up Zeit bzw. Uberlebenszeit in Monaten bis 2008; getrennt dargestellt

nach Wohnort zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung und Vitalstatus.

Borken Dortmund Duisburg Dilmen Essen Ei?::sheenr{ Herne Alle Orte

Uberlebenszeit (Follow-up Zeit) in Monaten fiir verstorbene Studienteilnehmerinnen

" N 76 180 56 15 23 39 10 399
8 Min-Max 1-207 4210  11-153 16207  2-134  49-195  50-148 1-210
© Median 88 122 104 163 88 136 70 113
< [25-7506]  [55.134]  [74,157]  [67,131] [122,176] [57,119] [87,155]  [65,100]  [68,146]
w N 78 138 29 20 15 50 11 341
8 MinMax  100-280 14-279 129221 218-277 152213 0-265  160-224 0-280
% Median 208 216 177 243 182 208 201 210

(25-7506] [173,235]  [178,244] [172,203] [232,269] [174,195] [173,232] [184,214] [174,236]
w N 154 318 85 35 38 89 21 740
S Min-Max 1-280 4279 11221 16277 2-213  0-265  59-224 0-280
@ Median 158 156 131 225 122 173 160 156

[25-75%] [89,208]  [101,209] [88,172] [167,245] [86,179] [105,210] [71,201] [96,207]

Follow-up-Zeit in Monaten fir lebende Studienteilnehmerinnen

N 1379 1115 599 113 253 436 117"
§ Min-Max 163-285 219-285  219-228 280-285 219-227 218-274 222-222"  163-285
3 Median 221 276 221 280 221 221 222" 221
S [25-75%] [185,250] [221,280] [220,221] [280,281] [221,222] [220,266] [222,222]' 220-266

Follow-up-Zeit in Monaten fir alle Studienteilnehmerinnen

N 1533 1433 684 148 291 525 138 4752
& Min-Max 1-285 4285 11228 16-285  2-227 0274  59-224' 1-285
N Median 214 221 220 280 221 221 222 221
2 [25-75%] [184,250] [220,280] [220,221] [280,280] [221,222] [218,265] [222, 222]' [214,250]

1 Fir Herne ist ab 2004 nur Vitalstatus von verstorbenen Studienteilnehmerinnen
t_)_ekannt; fur Frauen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurde eine
Uberlebenszeit bis zum 14.10.2008 zugrunde gelegt.

4.4 Beschreibung der Studienpopulation

Die Tabelle 7 zeigt einige ausgewahlte Charakteristika der Studienpopulation zum
Zeitpunkt der Basisuntersuchung. Dabei wurde die Darstellung auf die Fragen des

Wirkungskatasterfragebogens beschrankt, die in allen Jahren abgefragt wurden.
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Im Nachfolgenden werden einige bivariate Unterschiede zwischen den Verstorbenen
und Uberlebenden fir die beiden Follow-up-Perioden kurz deskriptiv zusammen-

gefasst.

Die Verstorbenen bzw. ihre Partner hatten signifikant haufiger einen niedrigen Schul-
abschluss (Volksschule / Hauptschule) und waren signifikant hdufiger Raucherinnen
oder gegenuber Passivrauch exponiert, wobei die Verstorbenen nicht nur haufiger,
sondern auch mehr rauchten. Dabei wurde Rauchstarke in Packungsjahren definiert
als das Produkt aus der Rauchdauer und der Anzahl gerauchter Zigaretten pro Tag
dividiert durch 20. Auch diese Unterschiede werden durch die Ergebnisse flr die
zwischen 2004 und 2008 verstorbenen Probandinnen sowie fur alle Todesfalle
bestatigt. Des Weiteren hatten die Verstorbenen einen signifikant hoheren Body-
Mass-Index, mehr Bronchialasthma und litten haufiger an Hypertonie. Eine
Unterscheidung von Unter- (BMI < 18,5 kg/m?) und Normalgewichtigen (BMI 18,5 —
25 kg/m?) war aufgrund der geringen Anzahl untergewichtiger Frauen (N = 12) nicht
moglich. Der Anteil derer, die Gas zum Kochen oder Warmwasserbereiten
verwenden, war unter den bis 2003 Verstorbenen nur marginal signifikant erhéht (p <
0,10), fur die zwischen 2004-2008 Verstorbenen konnte kein Zusammenhang mehr
festgestellt werden (p=0.771). Fur die Exposition gegenuber Gasen, Dampfen oder
Stauben am Arbeitsplatz zeigen die Todesfalle zwischen 2004 und 2008 ein anderes
Ergebnis als diejenigen bis 2003. Wahrend vor 2004 eine Exposition keinen
signifikanten Einfluss auf das Sterberisiko hatte, konnte dieser spater nachgewiesen
werden (p=0,023).
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Tabelle 7: Beschreibung der Studienpopulation getrennt nach Vitalstatus

bis 2003 2004-2008 bis 2008
Lebend Verstorben Lebend' Verstorben Lebend' Verstorben
n % n % n % n % n % n %
Alter?
50-54 Jahre 3269 (91,1) 288 (8,1) 3032 (92,8) 237 (7,2) 3032 (85,2) 525 (14,7)
55-59 Jahre 1084 (90,7) 111 (9,3) 980 (90,4) 104 (9,6) 980 (82,00 215 (18,8)
Wohndauer in Wohnung®
>5 Jahre 3636 (92,1) 310 (7,9) 3367 (92,6) 269 (7,4) 3367 (85,3) 579 (14,7)
<5 Jahre 710 (89,0) 88 (11,00 639 (90,00 71 (10,0) 639 (80,1) 159 (19,9)
keine Angabe 7 1 6 1 6 2
Schulbildung®
Handels-/Fach-,oder
héhere Schule 996 (94,8) 55 (5,2) 950 (95,4) 46 (4,6) 950 (90,4) 101 (9,6)
Lehre/Berufs/Mittelschule 2032 (91,6) 187 (8,4) 1865 (91,8) 167 (8,2) 1865 (84,0) 354 (16,0)
Volksschule/Hauptschule 1275 (89,3) 152 (10,7) 1149 (90,1) 126 (9,9) 1149 (80,5) 278 (19,5)
keine Angabe 50 5 48 2 48 7
Raucherstatus
NR, nicht 1653 (93,9) 108 (6,1) 1555 (94,1) 98 (59) 1555 (88,3) 206 (11,7)
Passivraucherin ' ' ' ’ ' ’
NR, aber
Passivraucherin 1359 (92,4) 111 (7,6) 1258 (92,6) 101 (7,4) 1258 (85,6) 212 (14,4)
Ex-Raucherin 360 (93,5) 25 (6,5 338 (93,9) 22 (6,1) 338 (87,8) 47 (12,2)
<15 Packungsjahre 245 (89,1) 30 (10,9) 215 (87,8) 30 (12,2) 215 (78,2) 60 (21,8)
15-30 Packungsjahre 233 (81,5) 53 (18,5) 199 (85,4) 34 (14,6) 199 (69,6) 87 (30,4)
>30 Packungsjahre 178 (78,1) 50 (21,9) 144 (80,9) 34 (19,1) 144 (63,2) 84 (36,8)
keine Angabe 325 22 303 22 303 44
Gas zum Kochen bzw. Warmwasserbereiten
Nein 2103 (92,2) 178 (7,8) 1937 (92,1) 166 (7,9) 1937 (84,9) 344 (151)
Ja 1854 (90,5) 195 (9,5) 1702 (91,8) 152 (8,2) 1702 (83,1) 347 (16,9)
keine Angabe 396 26 373 23 373 49
Arbeitplatzexposition Gase/Dampfe/Staube/Blei/Cadmium/Benzol/Arsen/Hitze/Kéalte
Nein 3396 (91,4) 321 (8,6) 3135 (92,3) 261 (7,7) 3135 (84,3) 582 (15,7)
Ja 620 (91,9) 55 (8,1) 555 (89,5) 65 (10,5) 555 (82,2) 120 (17,8)
keine Angabe 337 23 322 15 322 38
Bronchialasthma (Arztdiagnose bzw. Medikament)
Nein 4037 (91,7) 366 (8,3) 3734 (92,5) 303 (7,5) 3734 (84,8) 669 (15,2)
Ja 152 (87,4) 22 (12,6) 124 (81,6) 28 (18,4) 124 (71,3) 50 (28,7)
keine Angabe 164 11 154 10 154 21
Hypertonie (Arztdiagnose bzw. Medikament)
Nein 2947 (92,7) 233 (7,3) 2744 (93,1) 203 (6,9) 2744 (86,3) 436 (13,7)
Ja 1284 (89,2) 155 (10,8) 1150 (89,6) 134 (10,4) 1150 (79,9) 289 (20,1)
keine Angabe 122 11 118 4 118 15
Body-Mass-Index
<25 kg/m? 1146 (94,7) 64 (53) 1082 (94,4) 64 (5,6) 1082 (89,4) 128 (10,6)
25-30 kg/m? 1490 (93,1) 110 (6,9) 1400 (94,0) 90 (6,0) 1400 (87,5) 200 (12,5)
>30 kg/m® 937 (91,00 93 (9,0) 838 (89,4) 99 (10,6) 838 (81,4) 192 (18,6)
keine Angabe 780 132 692 88 692 220
Entfernung zur nachsten verkehrsreichen Strake®
<50m 352 (89,3) 42 (10,7) 310 (88,1) 42 (11,90 310 (78,7) 84 (21,3)
>50m 3878 (91,9) 343 (8,1) 3590 (92,6) 288 (7,4) 3590 (85,1) 631 (14,9)
keine Angabe 123 14 112 11 112 25
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Far Herne ab 2004 nur Vitalstatus von verstorbenen Studienteilnehmerinnen bekannt; fir
Frauen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurde eine Uberlebenszeit bis zum
14.10.2008 zugrunde gelegt.

in vollendeten Lebensjahren zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung

zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung

Maximum von Schulbildung der Probandin und des Partners (soweit vorhanden)

Uber 10.000 Fahrzeuge pro Tag

a B~ W N

Der Vitalstatus konnte bei 122 Frauen (2,5%) nicht abschlieRend ermittelt werden.
Diese Frauen (n = 122) wurden mit jenen Frauen mit erfolgreicher Ermittlung des
Vitalstatus (n = 4752) im Hinblick auf Daten, die zur Basisuntersuchung erhoben
wurden, verglichen (Tabelle 8). Dabei zeigte sich, dass die 122 Frauen ohne
Vitalstatusinformationen vergleichsweise junger waren und eine kirzere Wohndauer
in der Wohnung zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung hatten. Die Verteilung des

BMI war bei diesen Frauen zugunsten niedrigerer Werte verschoben.
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Tabelle 8: Beschreibung der Studienpopulation getrennt nach Follow-up Status

Follow-up bis kein Follow-up
2008" moglich
(n=4752) (n=122)
n % n %
Alter?
50-54 Jahre 3557 (74,9) 15 (65,2)
55-59 Jahre 1195 (25,1) 8 (34,8)
keine Angabe 0 99
Wohndauer in Wohnung®
>5 Jahre 3946 (83,2) 51 (42,5)
<5 Jahre 798 (16,8) 69 (57,5)
keine Angabe 8
Schulbildung®
Handels-/Fach-,oder héhere
Schule 1051 (22,4) 11 (15,9)
Lehre/Berufs/Mittelschule 2219 (47,2) 36 (52,2)
Volksschule/Hauptschule 1427 (30,4) 22 (31,9)
keine Angabe 55 53
Raucherstatus
NR, nicht Passivraucherin 1761 (40,5) 48 (49,0)
NR, aber Passivraucherin 1470 (33,8) 27 (27,6)
Ex-Raucherin 385 (8,9) 9 (9,2)
<15 Packungsjahre 275 (6,3) 5 (5,1)
15-30 Packungsjahre 286 (6,6) 8 (8,2)
>30 Packungsjahre 228 (5,2) 3 (3,0)
keine Angabe 347 22
Gas zum Kochen bzw. Warmwasserbereiten
Nein 2281 (52,7) 66 (55,9)
Ja 2049 (47,3) 52 (44,1)
keine Angabe 422 4

Arbeitplatzexposition
Gase/Dampfe/Staube/Blei/Cadmium/Benzol/Arsen/Hitze/Kélte

Nein 3717 (84,6) 90 (79,6)
Ja 675 (15,4) 23 (20,4)
keine Angabe 360 9
Bronchialasthma (Arztdiagnose bzw. Medikament)
Nein 4403 (96,2) 104 (94,5)
Ja 174 (3,8) 6 (5,5)
keine Angabe 175 12
Hypertonie (Arztdiagnose bzw. Medikament)
Nein 3180 (68,8) 74 (63,8)
Ja 1439 (31,2) 42 (36,2)
keine Angabe 133 6
Body-Mass-Index
<25 kg/m? 1210  (31,5) 12 (40,0)
25-30 kg/m? 1600  (41,7) 13 (43,3)
>30 kg/m? 1030  (26,8) 5 (16,7)
keine Angabe 912 92

! Fir Herne ist ab 2004 nur Vitalstatus von verstorbenen Studienteilnehmerinnen bekannt;

fur Frauen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurde eine Uberlebenszeit bis zum
14.10.2008 zugrunde gelegt.

in vollendeten Lebensjahren zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung

zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung

Maximum von Schulbildung der Probandin und des Partners (soweit vorhanden)

Landesamt fiir Natur, Umwelt und Verbraucherschutz NRW — Fachbericht 31
-29/82-



Feinstaubkohortenstudie Frauen in NRW (Folgeuntersuchungen bis 2008)

4.5 Mortalitat und Charakteristika der Studienpopulation

Die Zusammenhange zwischen Gesamtmortalitdt und todesursachenspezifischer
Mortalitat bzw. Uberlebenszeiten einerseits und Charakteristika der Studien-
population, die potenzielle Risikofaktoren oder Storvariablen darstellen, wurden mit
Hilfe von Cox-Proportional-Hazard Modellen analysiert. Die Ergebnisse sind in
Tabelle 9 bis Tabelle 14 zusammengefasst. Fiir die Uberlebenszeiten bis 2008 sind
niedrigere Schulbildung (der Probandin oder auch des Partners), Rauchen, Fettsucht
(Body Mass Index = 30 kg/m?), Wohndauer, Bronchialasthma und Hypertonie mit
einer erhdhten Gesamtmortalitat assoziiert. Keine statistisch signifikante Assoziation

besteht zwischen der Gesamtmortalitat und dem Alter und Kochen mit Gas.
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Tabelle 9: Zusammenhang zwischen Gesamtmortalitat und Charakteristika der Studien
population dargestellt als rohe relative Risiken (signifikante relative Risiken
sind in fett markiert).
Todesfalle Todesfélle Todesfélle
bis 2003 2004-2008" bis 2008"
RR (95% KI) RR (95% KI) RR (95% KI)
Alter?
50-54 Jahre 1 1 1
55-59 Jahre 1,03 (0,83-1,29) 1,13 (0,90-1,42) 1,13 (0,97-1,33)
Wohndauer in Wohnung®
>5 Jahre 1 1 1
<5 Jahre 1,22 (0,96-1,55) 1,03 (0,79-1,35) 1,21 (1,01-1,44)
Schulbildung®*
Handels-/Fach. oder
héhere Schule 1 1 1
Lehre/Berufs/Mittelschule 1,50 (1,11-2,03) 1,63 1,17-2,26) 1,62 (1,30-2,02)
Volksschule/Hauptschule 1,92 (1,41-2,61) 1,96 (1,40-2,75) 2,01 (1,60-2,53)
Raucherstatus
NR, nicht
Passivraucherin 1 1 1
NR, aber
Passivraucherin 1,21 (0,93-1,57) 1,22 (0,93-1,62) 1,23 (1,01-1,49)
Ex-Raucherin 1,09 (0,70-1,68) 1,08 (0,68-1,71) 1,07 (0,78-1,46)
<15 Packungsjahre 1,74 (1,16-2,61) 1,94 (1,29-2,92) 1,87  (1,40-2,49)
15-30 Packungsjahre 3,29 (2,37-4,57) 2,70 (1,82-3,98) 3,00  (2,33-3,85)
>30 Packungsjahre 3,98 (2,85-5,57) 3,76 (2,65-5,56) 3,84 (2,98-4,95)
keine Angabe 0,94 (0,59-1,49) 1,05 (0,66-1,66) 1,04 (0,75-1,44)
Gas zum Kochen bzw. Warmwasserbereiten
Nein 1 1 1
Ja 1,21 (0,99-1,48) 1,01 (0,81-1,25) 1,12 (0,97-1,31)
Arbeitplatzexposition Gase/Dampfe/Staube/Blei/Cadmium/Benzol/Arsen/Hitze/Kalte
Nein 1 1 1
Ja 0,92 (0,69-1,23) 1,30 (0,99-1,70) 1,12 (0,92-1,36)
Bronchialasthma (Arztdiagnose bzw. Medikamente)
Nein 1 1 1
Ja 1,62 (1,05-2,49) 2,79 (1,90-4,12) 2,11 (1,58-2,82)
Hypertonie (Arztdiagnose bzw, Medikamente)
Nein 1 1 1
Ja 1,47 (1,20-1,81) 1,52 (1,22-1,89) 151  (1,30-1,75)
Body-Mass-Index
<25 kg/m? 1 1 1
25-30 kg/m? 1,30 (0,96-1,77) 1,07 (0,77-1,47) 1,19 (0,95-1,49)
>30 kg/m? 1,68 (1,22-2,31) 1,83 (1,33-2,50) 1,79  (1,43-2,24)

1

Fir Herne ab 2004 nur Vitalstatus von verstorbenen Studienteilnehmerinnen bekannt; fiir

Frauen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurde eine Uberlebenszeit bis zum

14.10.2008 zugrunde gelegt.

zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung

in vollendeten Lebensjahren zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung

Maximum von Schulbildung der Probandin und des Partners (soweit vorhanden)

Fir die kardiopulmonale Mortalitat (Tabelle 10) zeigten sich statistisch signifikante

Risikoerhohungen fur die Frauen mit niedrigerer Schulbildung, fir Raucherinnen, fur

die Frauen mit Asthma und Hypertonie sowie fur die Adipdsen.
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Tabelle 10:  Zusammenhang zwischen kardiopulmonaler Mortalitat und Charakteristika der
Studienpopulation dargestellt als rohe relative Risiken (signifikante relative
Risiken sind in fett markiert).

kardiopulmonale kardiopulmonale kardiopulmonale
Todesféalle bis Todesfalle Todesfalle bis
2003 2004-2008" 2008"
RR (95% KIl) RR (95% KI) RR (95% KI)
Alter?
50-54 Jahre 1 1 1
55-59 Jahre 1,00 (0,69-1,45) 1,19 (0,82-1,73) 1,16 (0,89-1,50)
Wohndauer in Wohnung?®
>5 Jahre 1 1 1
<5 Jahre 1,55 (1,06-2,27) 0,84 (0,53-1,32) 1,29 (0,96-1,72)

Schulbildung*
Handels-/Fach, oder
hohere Schule 1 1 1
Lehre/Berufs/Mittelschule 1,72 (1,00-2,99) 1,83 (1,02-3,29) 1,87 (1,25-2,79)
Volksschule/Hauptschule 2,51 (1,44-4,37) 3,00 (1,67-5,38) 2,87 (1,92-4,29)
Raucherstatus

NR, nicht
Passivraucherin 1 1 1
NR, aber
Passivraucherin 1,37 (0,88-2,14) 1,24 (0,77-1,99) 1,33 (0,96-1,84)
Ex-Raucherin 1,18 (0,57-2,45) 1,29 (0,62-2,69) 1,21 (0,72-2,03)
<15 Packungsjahre 2,15 (1,12-4,13) 1,94 (0,96-3,93) 2,12 (1,31-3,42)
15-30 Packungsjahre 3,01 (1,65-5,50) 3,59 (1,96-6,59) 3,30 (2,15-5,06)
>30 Packungsjahre 4,62 (2,62-8,13) 5,01 (2,73-9,21) 4,85 (3,20-7,33)
keine Angabe 0,89 (0,40-2,00) 1,51 (0,77-3,98) 1,24 (0,74-2,08)
Gas zum Kochen bzw. Warmwasserbereiten
Nein 1 1 1
Ja 1,43 (1,01-2,01) 0,97 (0,68-1,39) 1,20 (0,94-1,54)
Arbeitplatzexposition Gase/Dampfe/Staube/Blei/Cadmium/Benzol/Arsen/Hitze/Kalte
Nein 1 1 1
Ja 0,74 (0,44-1,25) 1,37 (0,89-2,12) 1,07 (0,77-1,48)
Bronchialasthma (Arztdiagnose bzw. Medikamente)
Nein 1 1 1
Ja 2,77 (1,57-4,91) 3,86 (2,21-6,73) 3,28 (2,20-4,88)
Hypertonie (Arztdiagnose bzw. Medikamente)
Nein 1 1 1
Ja 2,33 (1,66-3,25) 1,99 (1,41-2,83) 2,19 (1,72-2,78)
Body-Mass-Index
<25 kg/m? 1 1 1
25-30 kg/m? 1,33 (0,77-2,30) 0,91 (0,53-1,59) 1,12 (0,76-1,65)
>30 kg/m? 1,98 (1,14-3,43) 1,92 (1,14-3,23) 2,02  (1,38-2,95)

! Fir Herne ab 2004 nur Vitalstatus von verstorbenen Studienteilnehmerinnen bekannt; fiir

Frauen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurde eine Uberlebenszeit bis zum
14.10.2008 zugrunde gelegt.

in vollendeten Lebensjahren zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung

zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung

Maximum von Schulbildung der Probandin und des Partners (soweit vorhanden)

FUr die kardiovaskulare Mortalitat (Tabelle 11) zeigt sich erwartungsgemaf ein sehr
ahnliches Risikoprofil wegen der Uberlappung beider Todesursachengruppen (vg|.
Tabelle 4)
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Tabelle 11: Zusammenhang zwischen kardiovaskularer Mortalitéat und Charakteristika der
Studienpopulation dargestellt als rohe relative Risiken (signifikante relative
Risiken sind in fett markiert).

kardiovaskulare kardiovaskulare kardiovaskulare
Todesféalle bis Todesfalle Todesfalle bis
2003 2004-2008" 2008"
RR (95% KIl) RR (95% KI) RR (95% KI)
Alter?
50-54 Jahre 1 1 1
55-59 Jahre 0,98 (0,66-1,45) 1,30 (0,87-1,94) 1,19 (0,90-1,57)
Wohndauer in Wohnung?®
>5 Jahre 1 1 1
<5 Jahre 1,65 (1,11-2,44) 0,77 (0,46-1,29) 1,31 (0,96-1,79)

Schulbildung*
Handels-/Fach, oder
hohere Schule 1 1 1
Lehre/Berufs/Mittelschule 1,61 (0,91-2,85) 2,07 (1,08-3,98) 1,90 (1,24-2,92)
Volksschule/Hauptschule 2,54 (1,44-4,51) 2,90 (1,50-5,62) 2,85 (1,85-4,39)
Raucherstatus

NR, nicht
Passivraucherin 1 1 1
NR, aber
Passivraucherin 1,32 (0,83-2,08) 1,29 (0,78-2,12) 1,32 (0,94-1,85)
Ex-Raucherin 0,68 (0,27-1,73) 0,98 (0,41-2,36) 0,80 (0,42-1,52)
<15 Packungsjahre 2,03 (1,03-4,00) 1,33 (0,55-3,19) 1,78 (1,05-3,04)
15-30 Packungsjahre 3,09 (1,69-5,65) 3,05 (1,53-6,08) 3,12 (1,98-4,92)
>30 Packungsjahre 4,22 (2,33-7,62) 4,30 (2,16-8,60) 4,36 (2,78-6,84)
keine Angabe 0,79 (0,33-1,87) 1,56 (0,76-3,19) 1,19 (0,69-2,06)
Gas zum Kochen bzw. Warmwasserbereiten
Nein 1 1 1
Ja 1,44 (1,01-2,06) 0,89 (0,60-1,31) 1,17 (0,90-1,53)
Arbeitplatzexposition Gase/Dampfe/Staube/Blei/Cadmium/Benzol/Arsen/Hitze/Kalte
Nein 1 1 1
Ja 0,75 (0,44-1,30) 1,26 (0,77-2,05) 1,01 (0,70-1,45)
Bronchialasthma (Arztdiagnose bzw. Medikamente)
Nein 1 1 1
Ja 1,82 (0,89-3,73) 3,03 (1,53-6,01) 2,38 (1,45-3,90)
Hypertonie (Arztdiagnose bzw. Medikamente)
Nein 1 1 1
Ja 2,45 (1,73-3,47) 2,22 (1,51-3,25) 2,37 (1,83-3,07)
Body-Mass-Index
<25 kg/m? 1 1 1
25-30 kg/m? 1,28 (0,73-2,26) 0,68 (0,36-1,26) 0,98 (0,65-1,48)
>30 kg/m? 2,02 (1,15-3,55) 1,87 (1,08-3,23) 2,02 (1,36-2,99)

Fir Herne ab 2004 nur Vitalstatus von verstorbenen Studienteilnehmerinnen bekannt; fiir
Frauen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurde eine Uberlebenszeit bis zum
14.10.2008 zugrunde gelegt.

in vollendeten Lebensjahren zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung

zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung

Maximum von Schulbildung der Probandin und des Partners (soweit vorhanden)
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Tabelle 12: Zusammenhang zwischen Todesfallen durch Atemwegserkrankungen und Cha-
rakteristika der Studienpopulation (signifikante relative Risiken sind in fett mar-
kiert). Wegen kleiner Fallzahlen sind die Konfidenzintervalle mitunter sehr grof3!

Atemwegserkrank. Atemwegserkrank. Atemwegserkrank.
Todesfélle bis Todesfélle Todesfélle bis
2004 2004-2008" 2008*
RR (95% KI) RR (95% KI) RR (95% KI)
Alter?
50-54 Jahre 1 1 1
55-59 Jahre 1,25 (0,38-4,18) 0,76 (0,28-2,04) 0,97 (0,46-2,08)
Wohndauer in Wohnung?®
>5 Jahre 1 1 1
<5 Jahre 0,77 (0,17-3,58) 1,19 (0,44-3,23) 1,14 (0,49-2,61)

Schulbildung*
Handels-/Fach, oder
hohere Schule 1 1 1
Lehre/Berufs/Mittelschule 3,47 (0,43-27,79) 0,94 (0,23-3,75) 1,68 (0,55-5,10)
Volksschule/Hauptschule 2,09  (0,22-20,09) 3,48 (1,00-12,10) 3,24 (1,09-9,64)
Raucherstatus

NR, nicht
Passivraucherin 1 1 1
NR, aber
Passivraucherin 3,53 (0,37-33,89) 0,90 (0,20-4,03) 1,45 (0,44-4,76)
Ex-Raucherin 19,25 (2,15-172,29) 3,53 (0,79-15,77) 6,49 (2,06-20,45)
<15 Packungsjahre 6,41 (0,40-102,57) 6,65 (1,66-26,59) 6,75 (1,96-23,33)
15-30 Packungsjahre - - 8,02 (2,00-32,09) 6,32 (1,70-23,56)
>30 Packungsjahre 20,29 (1,84-224,09) 11,07 (2,77-44,33) 13,05 (3,98-42,79)
keine Angabe 4,40 (0,27-70,33) 1,16 (0,13-10,35) 1,89 (0,37-9,77)
Gas zum Kochen bzw. Warmwasserbereiten
Nein 1 1 1
Ja 1,31 (0,40-4,30) 1,46 (0,64-3,32) 1,43 (0,73-2,81)
Arbeitplatzexposition Gase/Dampfe/Staube/Blei/Cadmium/Benzol/Arsen/Hitze/Kalte
Nein 1 1 1
Ja 0,56 (0,07-4,45) 2,10 (0,82-5,36) 1,58 (0,68-3,65)
Bronchialasthma (Arztdiagnose bzw. Medikamente)
Nein 1 1 1
Ja 20,14  (6,38-63,54) 8,50 (3,15-22,91) 11,98 (5,75-24,96)
Hypertonie (Arztdiagnose bzw. Medikamente)
Nein 1 1 1
Ja 1,29 (0,38-4,42) 1,24 (0,53-2,93) 1,27 (0,63-2,58)
Body-Mass-Index
<25 kg/m? 1 1 1
25-30 kg/m? 228 (0,24-21,92) 3,43 (0,74-15,86) 3,06 (0,86-10,84)
>30 kg/m? 1,16  (0,07-18,50) 2,49 (0,46-13,57) 2,09 (0,50-8,75)

! Fir Herne ab 2004 nur Vitalstatus von verstorbenen Studienteilnehmerinnen bekannt; fiir

Frauen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurde eine Uberlebenszeit bis zum
14.10.2008 zugrunde gelegt.

in vollendeten Lebensjahren zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung

zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung

Maximum von Schulbildung der Probandin und des Partners (soweit vorhanden)

FUr die Sterblichkeit an Atemwegserkrankungen zeigten sich statistisch signifikant
hoherer Risiken fur die Asthmatiker, die Raucher und Ex-Raucher und fir Frauen mit
niedriger Schulbildung (Tabelle 12).
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Tabelle 13: Zusammenhang zwischen krebsbedingter Mortalitdt und Charakteristika der
Studienpopulation (signifikante relative Risiken sind in fett markiert). Wegen
kleiner Fallzahlen sind die Konfidenzintervalle mitunter sehr grof3!

krebsbedingte krebsbedingte krebsbedingte
Todesfalle bis Todesfalle Todesfalle bis
2003 2004-2008" 2008"
RR (95% K1) RR (95% K1) RR (95% K1)

Alter?

50-54 Jahre 1 1 1

55-59 Jahre 1,18 (0,86-1,62) 1,18 (0,80-1,72) 1,25 (0,98-1,60)
Wohndauer in Wohnung?®

>5 Jahre 1 1 1

<5 Jahre 1,13 (0,79-1,63) 1,56 (1,05-2,32) 1,41 (1,08-1,84)
Schulbildung*

Handels-/Fach, oder

hohere Schule 1 1 1

Lehre/Berufs/Mittelschule 1,48 (0,95-2,29) 1,94 (1,13-3,36) 1,74 (1,23-2,44)

Volksschule/Hauptschule 1,84 (1,17-2,89) 1,93 (1,08-3,43) 1,99 (1,40-2,85)
Raucherstatus

NR, nicht Passivraucherin 1 1 1

NR, aber Passivraucherin 1,02 (0,68-1,53) 0,92 (0,58-1,46) 1,00 (0,74-1,36)

Ex-Raucherin 1,18 (0,64-2,17) 0,70 (0,30-1,64) 0,97 (0,59-1,59)

<15 Packungsjahre 1,36 (0,71-2,60) 2,24 (1,22-4,12) 1,83 (1,18-2,85)

15-30 Packungsjahre 3,33 (2,07-5,38) 2,34 (1,23-4,45) 3,02 (2,06-4,42)

>30 Packungsjahre 4,37 (2,70-7,05) 3,99 (2,21-7,22) 4,37 (3,01-6,34)

keine Angabe 0,94 (0,48-1,86) 0,68 (0,29-1,61) 0,85 (0,50-1,45)
Gas zum Kochen bzw. Warmwasserbereiten
Nein 1 1 1
Ja 1,22 (0,90-1,66) 1,27 (0,88-1,83) 1,25 (0,99-1,58)
Arbeitplatzexposition Gase/Dampfe/Staube/Blei/Cadmium/Benzol/Arsen/Hitze/Kéalte
Nein 1 1 1
Ja 1,38 (0,95-2,02) 1,54 (0,99-2,38) 1,48 (1,12-1,97)
Bronchialasthma (Arztdiagnose bzw. Medikamente)
Nein 1 1 1
Ja 0,82 (0,34-1,99) 1,87 (0,87-4,02) 1,28 (0,72-2,28)
Hypertonie (Arztdiagnose bzw. Medikamente)
Nein 1 1 1
Ja 0,86 (0,61-1,19) 1,15 (0,79-1,67) 1,00 (0,78-1,28)
Body-Mass-Index
<25 kg/m? 1 1 1
25-30 kg/m? 1,08 (0,71-1,62) 1,14 (0,68-1,89) 1,11 (0,80-1,52)
>30 kg/m? 1,01 (0,63-1,60) 1,60 (0,95-2,70) 1,28 (0,91-1,81)

Far Herne ab 2004 nur Vitalstatus von verstorbenen Studienteilnehmerinnen bekannt; fir

Frauen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurde eine Uberlebenszeit bis zum

14.10.2008 zugrunde gelegt.

in vollendeten Lebensjahren zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung
zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung
Maximum von Schulbildung der Probandin und des Partners (soweit vorhanden)

Die Krebssterblichkeit war statistisch signifikant erhéht bei den Raucherinnen, bei den
Frauen mit niedrigerer Schulbildung, denjenigen die am Arbeitsplatz einer Belastung
durch Gase, Dampfe, Staube oder anderen Noxen ausgesetzt waren und jenen mit einer
kurzeren Wohndauer in der Wohnung zum Zeitpunkt der Rekrutierung (Tabelle 13).
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Tabelle 14: Zusammenhang zwischen lungenkrebsbedingter Mortalitat und Charakteristika
der Studienpopulation. Wegen kleiner Fallzahlen sind die Konfidenzintervalle
mitunter sehr groR! (Signifikante relative Risiken sind in fett markiert).

lungenkrebsbedingte lungenkrebsbedingte lungenkrebsbedingte

Todesfalle bis Todesfalle Todesféalle bis
2003 2004-2008" 2008"
RR (95% KI) RR (95% KI) RR (95% KI)
Alter?
50-54 Jahre 1 1 1
55-59 Jahre 1,33 (0,62-2,84) 1,57 (0,46-5,39) 1,54 (0,81-2,93)
Wohndauer in Wohnung?®
>5 Jahre 1 1 1
<5 Jahre 0,79 (0,30-2,07) 2,73 (0,79-9,36) 1,43 (0,68-2,99)
Schulbildung*
Handels-/Fach, oder
héhere Schule 1 1 1
Lehre/Berufs/Mittelschule 1,78 (0,59-5,33) n/a® n/a® 2,86 (0,99-8,27)
Volksschule/Hauptschule 1,77 (0,56-5,66) n/a® n/a® 2,80 (0,92-8,52)
Raucherstatus
NR, nicht Passivraucherin 1 1 1
NR, aber Passivraucherin 0,59 (0,11-3,22) 2,41 (0,22-26,63) 0,98 (0,26-3,64)
Ex-Raucherin n/a® n/a”® n/a® n/a® n/a® n/a®
<15 Packungsjahre 4,88 (1,09-21,79) n/a® n/a® 4,22 (1,01-17,65)
15-30 Packungsjahre 1436  (4,32-47,69) 39,34 (4,59-337,0) 19,72 (7,03-55,34)
>30 Packungsjahre 23,54 (7,38-75,13) 32,90 (3,42-316,7) 27,09 (9,66-76,02)
keine Angabe 3,35 (0,75-15,00) n/a® n/a® 2,97 (0,71-12,43)
Gas zum Kochen bzw. Warmwasserbereiten
Nein 1 1 1
Ja 2,91 (1,29-6,58) 1,65 (0,47-5,86) 2,53 (1,28-5,00)
Arbeitplatzexposition Gase/Dampfe/Staube/Blei/Cadmium/Benzol/Arsen/Hitze/Kéalte
Nein 1 1 1
Ja 1,70 (0,72-3,98) 5,64 (1,63-19,53) 251 (1,27-4,96)
Bronchialasthma (Arztdiagnose bzw. Medikamente)
Nein 1 1 1
Ja 0,99 (0,13-7,27) 6,74 (1,46-31,18) 242 (0,75-7,86)
Hypertonie (Arztdiagnose bzw. Medikamente)
Nein 1 1 1
Ja 0,82 (0,37-1,85) 2,77 (0,85-9,08) 1,22 (0,64-2,33)
Body-Mass-Index
<25 kg/m? 1 1 1
25-30 kg/m? 2,03 (0,54-7,64) 1,20 (0,20-7,19) 1,72  (0,60-4,96)
>30 kg/m? 1,19 (0,24-5,88) 1,32 (0,19-9,35) 1,30 (0,38-4,50)

Far Herne ab 2004 nur Vitalstatus von verstorbenen Studienteilnehmerinnen bekannt; fir
Frauen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurde eine Uberlebenszeit bis zum
14.10.2008 zugrunde gelegt.

in vollendeten Lebensjahren zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung

zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung

Maximum von Schulbildung der Probandin und des Partners (soweit vorhanden)

Nicht schatzbar

a B~ W N

Bei den an Lungenkrebs verstorbenen Frauen treten die Rauchereffekte sowie
Arbeitsplatzexposition und die Verwendung von Gas zum Kochen hervor (Tabelle 14).
Zwischen Brustkrebs und den Populationscharakteristika war - trotz der im Vergleich zu
Lungenkrebs grofieren Fallzahl - kein signifikanter Zusammenhang feststellbar.
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4.6 Mortalitat bis 2008 und Luftschadstoffexposition

Die Abschatzung der Exposition erfolgte wie im Abschlussbericht der zweiten
Forderperiode beschrieben basierend auf den kontinuierlichen Messungen relevanter
Luftschadstoffe, die vom Landesamt fur Umwelt, Natur- und Verbraucherschutz in
Nordrhein-Westfalen durchgefuhrt werden. Die Problematik fehlender Messwerte
sowie ein moglicher Ldsungsansatz werden dort erortert und die Schadstoff-
exposition deskriptiv beschrieben (siehe dazu Kapitel 4.4 dieses Berichtes sowie
Kapitel 3.4 dieses Berichtes auf www.lanuv.nrw.de/veroeffentlichungen/ fachberichte/
fachb07/fachbericht7 luanrw_b.pdf).

Die Assoziationen zwischen der Luftschadstoffexposition und der Gesamtmortalitat
sowie der und todesursachenspezifischen Mortalitat wurden mit Hilfe von Cox-
Proportional-Hazard-Modellen analysiert. Die Ergebnisse sind in Tabelle 15 fur alle
Studienteilnehmerinnen und in Tabelle 16 fur Studienteilnehmerinnen, die wahrend
des gesamten Follow-up Zeitraumes Uberhaupt nicht umgezogen sind
zusammengefasst. Die Ergebnisse sind als rohe und adjustierte relative Risiken mit
95 % Konfidenzintervallen dargestellt. Die Adjustierung erfolgte stufenweise.
Zunachst wurde in getrennten Modellen flr Schulbildung und Rauchen (unbekanntes
Rauchverhalten als extra Kategorie) adjustiert, wobei sich das Rauchen als der
starkere Confounder herausstellte. Anschliefend wurde fir beides - Rauchen und
Schulbildung - adjustiert. Daruber hinaus waren Hypertonie und Bronchialasthma
signifikant mit der Mortalitdt assoziiert. Da beide aber mdglicherweise in einem
Kausalzusammenhang mit der Mortalitat stehen, kdnnte eine Adjustierung fir diese
beiden Variablen eine Uber-Adjustierung darstellen. Deshalb wurden die zusétzlich
fur Hypertonie und Bronchialasthma adjustierten Effekte getrennt dargestellt. Die fur
Schulbildung,  Rauchen, Hypertonie und  Bronchialasthma  adjustierten
Luftschadstoffeffekte unterscheiden sich aber nur marginal von den nur fiur

Schulbildung und Rauchen adjustierten Luftschadstoffeffekten.

Insgesamt geht eine erhdhte Exposition gegentber NO;, SO, und PMg mit einem
signifikant erhohten Mortalitatsrisiko einher. Alle Effekte sind etwas starker flr das
98. Perzentil als flr den Jahresmittelwert (Ergebnisse nicht gezeigt). Rauchen ist der
starkste Confounder, d.h. die Adjustierung fur das Rauchen resultiert in der grofRten

Anderung des relativen Risikos.
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Tabelle 15:

am Wohnort zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung (Jahresmittelwert)
dargestellt als relatives Risiko (RR) pro Interquartilsabstand’ mit 95 %
Konfidenzintervall (95 % KIl). (Cox-Proportional-Hazard-Modell; adjustiert fur
Alter). Nur TEMES-Stationen. Mit imputierten Werten.

Zusammenhang zwischen der Mortalitat bis 2008 und Luftschadstoffexposition

N02 SOZ PMlo
RR®  (95% KI) RR®  (95% KI) RR®  (95% KI)
Gesamtmortalitat (n=740)"
roh 1,25 (1,14-1,38) 1,08 (1,04-1,13) 1,19 (1,08-1,31)
adjustiert fir
Schulbildung 1,24 (1,12-1,36) 1,08 (1,03-1,12) 1,17 (1,06-1,29)
Raucherstatus 1,20 (1,08-1,32) 1,07 (1,03-1,12) 1,17  (1,06-1,29)
Raucherstatus und Schulbildung 1,18 (1,07-1,30) 1,06 (1,02-1,11) 1,15 (1,04-1,27)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,17 (1,06-1,30) 1,07 (1,03-1,12) 1,17  (1,05-1,30)
Kardiopulmonale Mortalitat (n=268)°
roh 1,66 (1,40-1,97) 1,19 (1,11-1,27) 1,43 (1,21-1,68)
adjustiert fur
Schulbildung 1,62 (1,37-1,92) 1,18 (1,10-1,26) 1,40 (1,18-1,66)
Raucherstatus 1,58 (1,33-1,88) 1,17 (1,10-1,25) 1,40 (1,19-1,66)
Raucherstatus und Schulbildung 1,55 (1,30-1,84) 1,17 (1,09-1,25) 1,39 (1,17-1,64)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,50 (1,24-1,80) 1,17 (1,09-1,25) 1,38 (1,16-1,66)
Kardiovaskulare Mortalitat (n=233)°
roh 1,74 (1,45-2,09) 1,22 (1,14-1,31) 151 (1,27-1,81)
adjustiert fir
Schulbildung 1,69 (1,40-2,03) 1,21 (1,13-1,30) 1,49 (1,24-1,79)
Raucherstatus 1,67 (1,38-2,00) 1,21 (1,12-1,29) 1,49 (1,25-1,78)
Raucherstatus und Schulbildung 1,63 (1,35-1,96) 1,20 (1,12-1,29) 1,48 (1,23-1,77)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 155 (1,27-1,89) 1,18 (1,10-1,27) 1,42 (1,18-1,72)
Atemwegserkrankungen Todesfalle (n=35)*
roh 1,29 (0,82-2,03) 0,98 (0,80-1,20) 1,02 (0,65-1,61)
adjustiert fur
Schulbildung 1,30 (0,83-2,03) 0,98 (0,80-1,20) 1,00 (0,63-1,59)
Raucherstatus 1,14 (0,71-1,83) 0,95 (0,77-1,17) 0,97 (0,61-1,54)
Raucherstatus und Schulbildung 1,13 (0,71-1,80) 0,96 (0,79-1,18) 0,96 (0,60-1,53)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,14 (0,67-1,93) 1,02 (0,82-1,27) 1,05 (0,61-1,79)
Krebs Todesfalle (n=304)*
roh 1,17 (1,00-1,36) 1,09 (1,02-1,16) 1,23 (1,06-1,43)
adjustiert fir
Schulbildung 1,15 (0,99-1,35) 1,08 (1,02-1,15) 1,22 (1,05-1,41)
Raucherstatus 1,11 (0,95-1,30) 1,08 (1,01-1,15) 1,23 (1,06-1,43)
Raucherstatus und Schulbildung 1,09 (0,93-1,28) 1,07 (1,00-1,14) 1,20 (1,03-1,40)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,09 (0,93-1,29) 1,07 (1,01-1,15) 1,20 (1,03-1,41)
Lungenkrebs Todesfalle (n=41)*
roh 1,75 (1,12-2,74) 1,35 (1,16-1,58) 1,93 (1,29-2,87)
adjustiert fur
Schulbildung 1,70 (1,09-2,67) 1,34 (1,15-1,57) 1,89 (1,26-2,83)
Raucherstatus 1,52 (0,96-2,42) 1,32 (1,13-1,54) 1,88 (1,26-2,79)
Raucherstatus und Schulbildung 1,46 (0,92-2,32) 1,31 (1,12-1,53) 1,84 (1,23-2,74)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,44 (0,90-2,29) 1,31 (1,11-1,55) 1,90 (1,23-2,91)
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Der Interquartilsabstand wurde fur die Luftschadstoffwerte mit imputierten Werten berechnet
(N = 4752) und fur die Jahresmittelwerte von ,NO,", ,SO,“ und ,PMo“ auf 16 ug/m3, 10 ug/m3
und 7 pug/m® gerundet.

Fiar Herne ab 2004 nur Vitalstatus von verstorbenen Studienteilnehmerinnen bekannt; fiir
Frauen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurde eine Uberlebenszeit bis zum
14.10.2008 zugrunde gelegt.

s Anzahl Todesflle

Betrachtet man die todesursachen-spezifische Mortalitat, so sind Effekte fur alle drei
Schadstoffe fur kardiopulmonale und kardiovaskulare Todesursachen nachweisbar.
Wahrend erhohte Sterberisiken an Lungenkrebs fir Expositionen mit PMound SO,
deutlich hervortreten, lassen sich fur Atemwegserkrankungen keine signifikanten

Effekte nachweisen.
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Tabelle 16: Zusammenhang zwischen der Mortalitat bis 2008 und Luftschadstoffexposition
am Wohnort zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung (Jahresmittelwert)
dargestellt als relatives Risiko (RR) pro Interquartilsabstand’ mit 95 %
Konfidenzintervall (95 % KiI). (Cox-Proportional-Hazard-Modell; adjustiert fur
Alter). Nur TEMES-Stationen. Mit imputierten Werten. Ausschlie3lich Studien-
teilnehmerinnen, die nicht umgezogen sind im gesamten Zeitraum.

Nicht umgezogene NO, SO, PMj,
Studienteilnehmerinnen RR? (95% KI) RR? (95% KI) RR? (95% KI)
Gesamtmortalitat (n=617)"
roh 1,36 (1,22-1,51) 1,13 (1,08-1,18) 1,30 (1,17-1,44)
adjustiert fur
Schulbildung 1,35 (1,22-1,50) 1,12 (1,08-1,17) 1,29 (1,16-1,44)
Raucherstatus 1,28 (1,15-1,42) 1,11 (1,06-1,16) 1,27  (1,14-1,42)
Raucherstatus und Schulbildung 1,26  (1,13-1,41) 1,11 (1,06-1,16) 1,25 (1,12-1,40)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,27 (1,13-1,42) 1,12 (1,07-1,17) 1,28 (1,14-1,44)
Kardiopulmonale Mortalitat (n=216)°
roh 1,89 (1,57-2,29) 1,25 (1,16-1,34) 1,65 (1,37-1,98)
adjustiert fur
Schulbildung 1,87 (1,54-2,26) 1,25 (1,16-1,34) 1,65 (1,37-1,99)
Raucherstatus 1,79 (1,48-2,17) 1,24 (1,15-1,33) 1,62 (1,35-1,95)
Raucherstatus und Schulbildung 1,77  (1,45-2,15) 1,24 (1,15-1,33) 1,62 (1,34-1,96)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,81 (1,46-2,24) 1,26 (1,16-1,36) 1,66 (1,35-2,04)
Kardiovaskulare Mortalitat (n=194)*
roh 1,97 (1,61-2,41) 1,27 (1,18-1,37) 1,70 (1,40-2,07)
adjustiert fur
Schulbildung 1,94 (1,59-2,38) 1,27  (1,18-1,37) 1,71  (1,40-2,09)
Raucherstatus 1,88 (1,53-2,30) 1,26 (1,17-1,36) 1,68 (1,38-2,04)
Raucherstatus und Schulbildung 1,86  (1,51-2,29) 1,26 (1,17-1,36) 1,68 (1,38-2,06)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,88 (1,50-2,36) 1,27 (1,17-1,38) 1,69 (1,36-2,10)
Atemwegserkrankungen Todesfalle (n=22)*
roh 1,41  (0,79-2,51) 1,09 (0,86-1,38) 1,36 (0,79-2,35)
adjustiert fur
Schulbildung 1,42 (0,80-2,52) 1,09 (0,86-1,38) 1,34 (0,77-2,34)
Raucherstatus 1,23  (0,68-2,22) 1,06 (0,83-1,35) 1,28 (0,72-2,26)
Raucherstatus und Schulbildung 1,18  (0,65-2,13) 1,05 (0,83-1,33) 1,22 (0,68-2,18)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,30 (0,65-2,60) 1,14 (0,87-1,49) 1,34 (0,68-2,64)
Krebs Todesfalle (n=267)°
roh 1,27  (1,08-1,50) 1,13 (1,06-1,21) 1,35 (1,15-1,58)
adjustiert fur
Schulbildung 1,27 (1,08-1,50) 1,13 (1,06-1,21) 1,34 (1,14-1,58)
Raucherstatus 1,19 (1,00-1,40) 1,12 (1,05-1,19) 1,33  (1,13-1,56)
Raucherstatus und Schulbildung 1,17  (0,99-1,38) 1,11 (1,04-1,19) 1,30 (1,10-1,53)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,18 (0,99-1,41) 1,12 (1,04-1,20) 1,31 (1,10-1,56)
Lungenkrebs Todesfalle (n=39)*
roh 1,80 (1,14-2,82) 1,39 (1,18-1,63) 2,04 (1,35-3,09)
adjustiert fur
Schulbildung 1,78 (1,14-2,80) 1,39 (1,18-1,63) 2,04 (1,34-3,11)
Raucherstatus 1,47  (0,92-2,35) 1,33 (1,14-1,56) 1,90 (1,27-2,86)
Raucherstatus und Schulbildung 1,39  (0,86-2,23) 1,32 (1,12-1,54) 1,83 (1,21-2,76)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,35 (0,83-2,20) 1,33 (1,11-1,59) 1,89 (1,20-2,98)
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Der Interquartilsabstand wurde fur die Luftschadstoffwerte mit imputierten Werten berechnet
(N = 4752) und fur die Jahresmittelwerte von ,NO,", ,SO,“ und ,PMo“ auf 16 ug/m3, 10 ug/m3
und 7 pug/m® gerundet.

Far Herne ab 2004 nur Vitalstatus von verstorbenen Studienteilnehmerinnen bekannt; fir
Frauen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurde eine Uberlebenszeit bis zum
14.10.2008 zugrunde gelegt.

3 Anzahl Todesfalle

Der Vergleich der Analyse der Gesamtpopulation mit der Analyse der
Studienteilnehmer, die im Follow-up Zeitraum nicht umgezogen sind, zeigt nur
geringe Unterschiede. Im Allgemeinen lasst sich feststellen, dass die Effektstarken in
der Teilgruppe jener Frauen, die im Beobachtungszeitraum nicht umgezogen sind,

etwas groRer werden.

FUr den Zusammenhang zwischen Lungenkrebs und NO, wurde in anderen Studien
bereits eine effekt-modifizierende Wirkung des Rauchens festgestellt. Aus diesem
Grund wurde die Analyse fur Lungenkrebs zusatzlich nach Raucherstatus stratifiziert
durchgefuhrt. Die Ergebnisse finden sich in Tabelle 17. Der Verlust an Power durch
die Stratifizierung fUhrt dazu, dass einige Effekte nicht als signifikant eingestuft
werden konnen. Insgesamt wird jedoch deutlich, dass Luftschadstoffexpositionen vor
allem fur starke Raucher zu einer erhdhten Lungenkrebs-Mortalitdt fuhren. Fur
Studienteilnehmerinnen, die wahrend des Follow-up Zeitraums Uberhaupt nicht

umgezogen sind zeigen sich dabei ahnliche Effekte (Ergebnisse nicht gezeigt).
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Tabelle 17: Effektmodifikation des Rauchens auf den Zusammenhang zwischen Lungen-
krebs Mortalitat und Luftschadstoffexposition am Wohnort zum Zeitpunkt der
Basisuntersuchung (Jahresmittelwert) dargestellt als relatives Risiko (RR) pro
Interquartilsabstand’ mit 95 % Konfidenzintervall (95 % KI). (Cox-Proportional-
Hazard-Modell; adjustiert fur Alter). Nur TEMES-Stationen. Mit imputierten
Werten. Die Fallzahlen sind in einzelnen Untergruppen sehr klein. Das
schrankt die Interpretationsfahigkeit der Ergebnisse deutlich ein.

Lungenkrebs Todesfalle - NO: = =0 - PMao
RR (95% KIl) RR (95% KIl) RR (95% KI)
Nichtraucher, nicht Passivraucher (n=5)°
roh 1,07 (0,32-3,60) 1,26 (0,81-1,97) 1,55 (0,50-4,75)
adjustiert fur
Schulbildung 1,06 (0,32-3,54) 1,26 (0,81-1,97) 1,53 (0,49-4,79)
Schulbildung, Bronchialasthma,
Hypertonie 1,13 (0,34-3,75) 1,29 (0,83-2,01) 1,61 (0,52-5,02)

Passiv- , Ex-Raucher und Raucher <15 Packungsjahre (n=7)*

roh 0,57 (0,20-1,63) 1,11 (0,74-1,67) 1,66  (0,64-4,32)

adjustiert fur

Schulbildung 0,56 (0,19-1,62) 1,10  (0,73-1,64) 1,58  (0,60-4,19)

Schulbildung, Bronchialasthma,

Hypertonie 0,51 (0,16-1,60) 117 (0,77-1,77) 1,90 (0,68-5,33)

Raucher >15 Packungsjahre (n=26)°

roh 2,57 (1,35-4,92) 1,40 (1,15-1,71) 2,18  (1,32-3,60)

adjustiert fir

Schulbildung 2,43 (1,28-4,62) 1,38  (1,13-1,67) 2,06 (1,24-3,42)

Schulbildung, Bronchialasthma,

Hypertonie 2,54 (1,32-4,91) 1,43 (1,16-1,77) 2,38 (1,38-4,09)

Der Interquartilsabstand wurde fiir die Luftschadstoffwerte mit imputierten Werten berechnet
(N = 4752) und fur die Jahresmittelwerte von ,NO,", ,SO," und ,PM;o“ auf 16 ug/ma, 10 ug/m3
und 7 pug/m® gerundet.

Fiir Herne ab 2004 nur Vitalstatus von verstorbenen Studienteilnehmerinnen bekannt; flr
Frauen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurde eine Uberlebenszeit bis zum
14.10.2008 zugrunde gelegt.

3 Anzahl Todesfalle

Fir die 153 Todesfalle wegen anderer Ursachen waren die Luftschadstoff-
expositionen nicht signifikant mit der Mortalitdt assoziiert, was einerseits an der
Heterogenitat der Todesursachen in dieser Gruppe und andererseits an der

moderaten Fallzahl liegen konnte.

Bei den Auswertungen im Rahmen der ersten Forderperiode (Gehring et al. 2003
,otaubkohorte NRW — Planungsarbeiten und Etablierung von Teilkohorten:
Abschlu3bericht der ersten Forderperiode®) zeigte sich eine Sozialstatus-
Abhangigkeit der Luftschadstoffeffekte auf die Gesamtmortalitat mit den starksten
Effekten bei den Probandinnen mit niedriger Schulbildung. Abbildung 3 zeigt die
Luftschadstoffeffekte fur einen Anstieg pro Interquartile range (IQR) in Abhangigkeit
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von der Schulbildung fir die Gesamtmortalitat und die kardiopulmonale Sterblichkeit.
Die Effekte des PM1o und des SO, auf die Gesamtmortalitdt nehmen mit niedrigeren
Schulabschlissen zu. Erwartungsgemaf ahnlich stellt sich der Zusammenhang mit
Kardiovaskularen Todesursachen dar. Eine analoge stratifizierte Darstellung flr
Atemwegserkrankungen und Lungenkrebs ist wegen der zu kleinen Fallzahlen nicht

sinnvoll.

Abbildung 3: Zusammenhang zwischen Luftschadstoffen und Mortalitat bis 2008 in
Abhangigkeit der Schulbildung. (Cox-Proportional-Hazard-Modell; adjustiert
fur Alter und Rauchen)
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Fur Herne ab 2004 nur Vitalstatus von verstorbenen Studienteilnehmerinnen bekannt;

fUr Frauen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurde eine Uberlebenszeit bis zum
14.10.2008 zugrunde gelegt.

4.7 Einsatz geographischer Informationssysteme

Neben der reinen Abschatzung der Exposition mit Hilfe der TEMES-Messstationen,
wurde eine Verfeinerung der Expositionsschatzung mit Hilfe Geographischer
Informationssysteme (GIS) durchgeflihrt. Dazu mussten zunachst die Wohnadressen
der Frauen georeferenziert werden. Das Ergebnis der Georeferenzierung ist im
AbschluBbericht der ersten Forderperiode ausfuhrlich dargestellt. Insgesamt konnten
97,1% der Adressen zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung georeferenziert werden.
Der Prozentsatz der georeferenzierten Adressen variierte zwischen den Studienorten

und war in Duisburg am niedrigsten (94,7 %) und in Essen am hdchsten (100%).

AnschlieBend wurde mit Hilfe eines Geographischen Informationssystems fur die

Adressen der Frauen die Entfernung zur nachsten verkehrsreichen Stralte (> 5000
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Kfz pro Tag) ermittelt. Die Lage der Adressen zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung
im Verkehrsnetz (Datenquelle: Landesamt fur Umwelt, Natur- und Verbraucherschutz
NRW) ist in Abbildung 4 dargestellt. Insgesamt lagen 137 Adressen auflerhalb des
Bereiches, fur den das Verkehrsnetz in elektronischer Form verfugbar war. Fir die
ubrigen 4615 Adressen konnte die Entfernung zur nachsten verkehrsreichen Stralle
berechnet werden. Die Verteilung der Entfernung zur nachsten verkehrsreichen
StralRe ist in Tabelle 18 und Tabelle 19 dargestellt, wobei unterschieden wird in
verkehrsreiche Strallen mit Gber 5000 Fahrzeugen pro Tag (Tabelle 18) und
Entfernungen zu verkehrsreichen Stralen mit Uber 10.000 Fahrzeugen pro Tag
(Tabelle 19). Diese Unterscheidung ergibt sich daraus, dass in der einschlagigen
Literatur haufig ein Verkehrsaufkommen von tber 10.000 Fahrzeugen pro Tag zur
Definition einer verkehrsreichen Stralle herangezogen wird. Legt man dieses
Kriterium zugrunde, wohnen weniger als 10% der Studienpopulation innerhalb des
relevanten 50m Radius zu einer verkehrsreichen StralRe. Das fuhrte zu sehr kleinen
Fallzahlen, wenn Luftschadstoffexpositionen durch die stadtische Hintergrund-
belastung im Zusammenhang mit der lokalen verkehrsabhangigen Exposition der
Wohnadresse modelliert werden. Deshalb wurde zusatzlich ein Verkehrsaufkommen
von Uber 5.000 Fahrzeugen pro Tag herangezogen, um verkehrsreiche Stralden zu

definieren.
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Abbildung 4: Lage der Adressen zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung im Verkehrsnetz NRW.

Etwa ein Flnftel der Probandinnen wohnten im 50 Meter-Umkreis einer verkehrs-
reichen Stralle > 5000 Fahrzeuge/Tag), wobei die Adressen der verstorbenen
Probandinnen zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung etwas naher an verkehrs-
reichen Stral’en lagen als die Adressen der Uberlebenden Probandinnen (Tabelle
18). Dieser Unterschied ist auch fur die zwischen 2004 und 2008 verstorbenen
Probandinnen nachweisbar. Sowohl fur die nach Follow-up getrennten Probandinnen,

wie auch fur alle gemeinsam ist dieser Zusammenhang signifikant (p<0,05).

Ein ahnliches Bild zeigt sich, wenn man ein Verkehrsaufkommen von tber 10.000

Fahrzeugen pro Tag zugrunde legt (Tabelle 19).
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Tabelle 18:  Entfernung der Adressen zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung zur nachsten
verkehrsreichen Straflte mit iber 5000 Fahrzeugen pro Tag

Gesamt Lebend Verstorben
n % n % n %
bis 2003
<50m 755 (16,4) 671 (88,9) 84 (11,1)
50-100m 725 (15,7) 657 (90,6) 68 (9,4)
100-150m 641 (13,9) 595 (92,8) 46 (7,2)
>150m 2494 (54,0) 2307 (92,5) 187 (7,5)
2004-2008
<50m 671 (15,9) 601 (89,6) 70 (10,4)
50-100m 657 (15,5) 612 (93,2) 45 (6,8)
100-150m 595 (14,1) 547 (91,9) 48 (8,1)
150m 2307 (54,5) 2140 (92,8) 167 (7,2)
bis 2008"
<50m 755 (16,4) 601 (79,6) 154 (20,4)
50-100m 725 (15,7) 612 (84,4) 113 (15,6)
100-150m 641 (13,9) 547 (85,3) 94 (14,7)
>150m 2494 (54,0) 2140 (85,8) 354 (14,2)

1 Fir Herne ab 2004 nur Vitalstatus von verstorbenen Studienteilnehmerinnen bekannt; fir

Frauen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurde eine Uberlebenszeit bis zum
14.10.2008 zugrunde gelegt.

Tabelle 19:  Entfernung der Adressen zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung zur nachsten
verkehrsreichen Stralze mit Gber 10000 Fahrzeugen pro Tag

Gesamt Lebend Verstorben
n % n % n %
bis 2003
<50m 394 (8,5) 352 (89,3) 42 (10,7)
50-100m 460 (10,0) 417 (90,7) 43 (9,3)
100-150m 432 (9,4) 395 (91,4) 37 (8,6)
>150m 3329 (72,1) 3066 (92,1) 263 (7,9)
2004-2008
<50m 352 (8,3) 310 (88,1) 42 (11,9)
50-100m 417 (9,9) 387 (92,8) 30 (7,2)
100-150m 395 (9,3) 360 (91,1) 35 (8,9)
150m 3066 (72,5) 2843 (92,7) 223 (7,3)
bis 2008"
<50m 394 (8,5) 310 (78,7) 84 (21,3)
50-100m 460 (10,0) 387 (84,1) 73 (15,9)
100-150m 432 (9,4) 360 (83,3) 72 (16,7)
>150m 3329 (72,1) 2843 (85,4) 486 (14,6)

! Fir Herne ab 2004 nur Vitalstatus von verstorbenen Studienteilnehmerinnen bekannt; fir

Frauen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurde eine Uberlebenszeit bis zum
14.10.2008 zugrunde gelegt.
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Der Zusammenhang zwischen Gesamt- und kardiopulmonaler Mortalitat bis 2008
und der Entfernung zur nachsten verkehrsreichen Strale ist anhand einer
Uberlebenszeitanalyse mittels Cox-Proportional-Hazard-Modelle in Abbildung 5
dargestellt. Dabei wurde fur Altersschicht, Raucherstatus und Bildung adjustiert. In
beiden Fallen nimmt das relative Risiko mit wachsender Entfernung von der
nachsten verkehrsreichen StralRe signifikant ab. Flr kardiovaskulare Todesursachen
ergibt sich ein sehr &ahnlicher Zusammenhang wie fir die kardiopulmonale
Sterblichkeit. Fur die Mortalitdt an anderen Todesursachen konnte dabei keine
signifikante Assoziation festgestellt werden, was moglicherweise an den zu kleinen
Fallzahlen fur die Atemwegssterblichkeit und die Lungenkrebssterblichkeit liegen
konnte. Abbildung 6 zeigt dieselbe Analyse nur flr Studienteilnehmerinnen, die
wahrend des Follow-up Zeitraums Uberhaupt nicht umgezogen sind. Die Expositions-

Wirkungs-Beziehung tritt darin deutlich hervor.

Probandinnen, die nahe an einer Stralle mit hohem Verkehrsaufkommen (tber 5000
bzw. 10000 Fahrzeuge pro Tag) wohnen, haben ein statistisch signifikant hoheres
Sterberisiko sowie eine erhdhte kardiopulmonale und kardiovaskulare Mortalitat
(Tabelle 20). Die Mortalitat an Atemwegserkrankungen ist auch erhoht, eine Signi-
fikanz nach Adjustierung zeigt sich insbesondere fir Strallen mit sehr hohem Ver-
kehrsaufkommen (Uber 10000 Fahrzeuge pro Tag). Die Sterblichkeit an Lungenkrebs
ist nicht erhdht (Tabelle 20). Bei den kleinen Fallzahlen fur Sterbefalle an Atem-
wegserkrankungen und Lungekrebs ist eine Interpretation in Untergruppen nicht

angemessen.
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Abbildung 5: Zusammenhang zwischen Gesamtmortalitat (A) bzw. kardiopulmonaler
Mortalitat (B) bis 2008 und der Entfernung der Adressen zum Zeitpunkt der
Basisuntersuchung zur nachsten verkehrsreichen StralRe mit Gber 5000
Fahrzeugen pro Tag (Cox-Proportional-Hazard-Modell; adjustiert fur Alter,
Raucherstatus und Schulbildung)
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Fir Herne ab 2004 nur Vitalstatus von verstorbenen Studienteilnehmerinnen bekannt;

fur Frauen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurde eine Uberlebenszeit bis zum
14.10.2008 zugrunde gelegt.
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Abbildung 6: Zusammenhang zwischen Gesamtmortalitat (A) bzw. kardiopulmonaler
Mortalitét (B) bis 2008 und der Entfernung der Adressen zum Zeitpunkt der
Basisuntersuchung zur nachsten verkehrsreichen Strafte mit Gber 5000
Fahrzeugen pro Tag. (Cox-Proportional-Hazard-Modell; adjustiert fur Alter,
Raucherstatus und Schulbildung). Nur Studienteilnehmerinnen, die nicht
umgezogen sind.
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Fir Herne ab 2004 nur Vitalstatus von verstorbenen Studienteilnehmerinnen bekannt;
fur Frauen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurde eine Uberlebenszeit bis zum
14.10.2008 zugrunde gelegt.
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Tabelle 20: Zusammenhang zwischen Gesamtmortalitat, kardiopulmonaler Mortalitat,
Sterblichkeit an Atemwegserkrankungen sowie Krebs, Lungenkrebs und der
Entfernung der Adressen zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung zur nachsten
verkehrsreichen Stral’e dargestellt als rohe und adjustierte relative Risiken
(signifikante relative Risiken sind in fett markiert). Bei den kleinen Zahlen fiir
Sterbefalle an Atemwegserkrankungen und Lungenkrebs ist eine Interpretation
der Ergebnisse in Untergruppen nicht angemessen.

StrafRen >5000 Straf3en >10000
Fahrzeuge/Tag Fahrzeuge/Tag
<50m vs. >50m <50m vs. >50m
RR'  (95% KI) RR* (95% KI)
Gesamtmortalitat (n=715)"
roh 1,41  (1,18-1,69) 1,46 (1,16-1,83)
adjustiert fur
Schulbildung 1,38  (1,15-1,65) 1,48 (1,17-1,86)
Raucherstatus 1,36  (1,14-1,63) 1,41 (1,12-1,77)
Raucherstatus und
Schulbildung 1,34 (1,12-1,61) 1,42 (1,12-1,79)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,28  (1,05-1,54) 1,40 (1,10-1,79)
Kardiopulmonale Mortalitat (n=260)
roh 1,79  (1,36-2,37) 1,91 (1,35-2,69)
adjustiert fur
Schulbildung 1,76 (1,33-2,33) 2,00 (1,41-2,82)
Raucherstatus 1,73 (1,31-2,29) 1,87 (1,32-2,64)
Raucherstatus und
Schulbildung 1,69 (1,27-2,24) 1,95 (1,37-2,77)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,56  (1,15-2,12) 1,90 (1,31-2,75)
Kardiovaskulare Mortalitat (n=226)°
roh 1,76  (1,30-2,37) 1,79 (1,22-2,61)
adjustiert fur
Schulbildung 1,73 (1,27-2,34) 1,89 (1,29-2,76)
Raucherstatus 1,70  (1,25-2,29) 1,76  (1,20-2,57)
Raucherstatus und
Schulbildung 1,65 (1,22-2,25) 1,83 (1,24-2,70)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,56 (1,13-2,17) 1,77 (1,17-2,67)
Atemwegserkrankungen Todesfalle (n=34)*
roh 2,17  (1,04-4,55) 2,93 (1,28-6,74)
adjustiert fur
Schulbildung 2,09 (1,00-4,37) 2,97 (1,29-6,83)
Raucherstatus 2,11 (1,00-4,45) 291 (1,26-6,72)
Raucherstatus und
Schulbildung 2,17  (1,02-4,62) 3,54 (1,49-8,40)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,69  (0,71-4,05) 3,29 (1,26-8,61)
Krebs Todesfalle (n=291)°
roh 1,23  (0,92-1,65) 1,40 (0,97-2,02)
adjustiert fur
Schulbildung 1,18  (0,87-1,58) 1,36 (0,93-1,99)
Raucherstatus 1,19 (0,88-1,59) 1,32 (0,91-1,91)
Raucherstatus und
Schulbildung 1,17  (0,87-1,59) 1,33 (0,90-1,95)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,17  (0,85-1,60) 1,28 (0,86-1,91)
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Lungenkrebs Todesfalle (n=38)

roh 0,61 (0,22-1,72) 0,61 (0,15-2,55)
adjustiert fur
Schulbildung 0,60 (0,21-1,69) 0,64 (0,15-2,65)
Raucherstatus 0,54 (0,19-1,52) 0,51 (0,12-2,12)
Raucherstatus und
Schulbildung 0,61 (0,21-1,75) 0,62 (0,15-2,60)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 0,50 (0,15-1,68) 0,34 (0,05-2,57)

Fir Herne ab 2004 nur Vitalstatus von verstorbenen Studien_fceilnehmerinnen bekannt; flr
Frauen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurde eine Uberlebenszeit bis zum
14.10.2008 zugrunde gelegt.

Anzahl Todesfalle

Um die Effektmodifikation der Wohnnahe zu einer verkehrsreichen Stral3e (lokalen
Exposition mit Stralenverkehrsimmission) in Bezug auf den Zusammenhang
zwischen Mortalitdt und Luftschadstoffen (stadtische Hintergrundbelastung) zu
untersuchen, wurden vorangegangene Analysen (Abschnitt 4.6) getrennt flr
unterschiedliche Entfernungen zur nachsten verkehrsreichen StralRe durchgefuhrt.
Abbildung 7 zeigt die Ergebnisse der entsprechenden Cox-Proportional-Hazard

Modelle adjustiert fur Altersschicht, Schulbildung und Raucherstatus.

Abbildung 7: Zusammenhang zwischen Gesamtmortalitat (A) bzw. kardiopulmonaler
Mortalitat (B) bis 2008" und Luftschadstoffen in Abhangigkeit der Entfernung
der Adressen zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung zur nachsten
verkehrsreichen Strafte (>5000 Fahrzeuge pro Tag). (Cox-Proportional-
Hazard-Modell; adjustiert flr Alter, Raucherstatus und Schulbildung)
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Fir Herne ab 2004 nur Vitalstatus von verstorbenen Studienteilnehmerinnen bekannt;
fur Frauen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurde eine Uberlebenszeit bis zum
14.10.2008 zugrunde gelegt.
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Vor allem fir kardiopulmonale Mortalitat scheint der Zusammenhang zwischen
Schadstoffexposition und Uberlebensdauer fiir Probandinnen, die mehr als 50m von
einer verkehrsreichen Stral’e entfernt wohnen, starker zu sein, als fur jene die in
unmittelbarer Strallennahe wohnen (< 50m). Fir die kardiovaskulare Mortalitat zeigt
sich ein sehr ahnliches Bild wie fur kardiopulmonale Sterblichkeit. Fir die Atemwegs-
und Lungenkrebsmortalitat sind analoge Modelle wegen der kleinen Fallzahlen nicht

sinnvoll.

Die Wirkung von PM4, auf die todesursachenspezifische Mortalitat bis 2008 wurde
noch genauer nach der Entfernung zur nachsten verkehrsreichen Strale stratifiziert
untersucht (Tabelle 21). Dabei wurde in einer stratifizierten Analyse fur Frauen, die
nahe an verkehrsreichen Straflen wohnen (< 50 Meter Distanz) mit einer Gruppe von
Frauen, die weiter entfernt wohnen (> 50 Meter Distanz) im Hinblick auf die
Luftschadstoffeffekte auf die Mortalitatsrisiken untersucht. Dabei zeigte sich, dass die
Frauen, die naher an der Stralle wohnen, durch die Hintergrund-expositions-
schatzung durch die TEMES Station ein niedrigeres Risiko haben als die Frauen, die
weiter entfernt von der Stral3e wohnen. Fur die kardiovaskulare Mortalitat ergibt sich
erwartungsgemall ein ahnlicher Zusammenhang wie flr die kardiopulmonale
Sterblichkeit. Bei den kleinen Fallzahlen fir die Atemwegs- und Lungenkrebs-
mortalitat ist eine Interpretation der Ergebnisse in Untergruppen nicht angemessen.
Den groften Effekt der Luftschadstoffe (eingeschatzt durch die Hintergrund-
belastung) scheint es dabei fur jene Frauen zu geben, die weiter als 150 m von einer

stark befahrenen StrafRe entfernt wohnen.
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Tabelle 21: Nach Entfernung zur nachsten verkehrsreichen Straflde (> 5.000
Fahrzeuge/Tag) stratifizierter Zusammenhang zwischen der Mortalitat bis
2008" und PM;o am Wohnort zum Zeitpunkt der Basisuntersuchung
(Jahresmittelwert) dargestellt als relatives Risiko (RR) pro Interquartilsabstand
PM;, (gerundet auf 7ug/m®) mit 95 % Konfidenzintervall (95 % KI). (Cox-
Proportional-Hazard-Modell; adjustiert fur Alter, Schulbildung und
Raucherstatus). Bei den kleinen Fallzahlen fiir die Atemwegssterblichkeit und
die Lungenkrebssterblichkeit ist eine Interpretation der Ergebnisse in
Untergruppen nicht angemessen.
Entfernung zur nachsten verkehrsreichen Stral3e
<50m 50-100m 100-150m >150m
(N=755) (N=725) (N=641) (N=2494)
RR (95% KIl) RR (95% KI) RR (95% KI) RR (95% KIl)
Gesamt 0,97 (0,79-1,20) 1,12 (0,88-1,44) 1,14 (0,85-1,53) 1,24 (1,07-1,45)
Kardiopulmonal 1,04 (0,77-1,41) 1,25 (0,82-1,91) 1,58 (0,91-2,74) 1,71 (1,32-2,23)
Kardiovaskular 1,03 (0,74-1,44) 1,36 (0,88-2.13) 1,81 (0,98-3,33) 1.80 (1,36-2,39)
Atemwege 119 (0,52-2,73) 0,48 (0,10-2,45) 0,77 (0,18-3,28) 1,16 (0,54-2,48)
Krebs 1,08 (0,77-1,54) 1,33 (0,93-1,92) 1,08 (0,71-1,64) 1,18 (0,94-1,49)
Lungenkrebs 1,40 (0,46-426) 1,87 (0,73-478) 1,86 (0,50-6,87) 1,93 (1.06-3,50)

! Fir Herne ab 2004 nur Vitalstatus von verstorbenen Studienteilnehmerinnen bekannt; fir

Frauen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurde eine Uberlebenszeit bis zum
14.10.2008 zugrunde gelegt.

4.8 Sensitivitatsanalysen

Zusatzlich zu den 1-Jahresmittelwerten der Luftschadstoffe am Wohnort zum
Zeitpunkt der Basisuntersuchung (vgl. Tabelle 15) wurden die Analysen zusatzlich flr
die 5-Jahresdurchschnittswerte durchgefiihrt (Tabelle 22). Dabei liegen die rohen
Effektschatzer fur die Gesamtmortalitat geringflgig hoher als jene fur die 1-
Luftschadstoffe.

Effektschatzer flr die Gesamtmortalitat kaum verschieden. Allerdings ergaben sich

Jahresmittelwerte der Nach Adjustierung sind die beiden
deutlich hoéhere Effektschatzer fiur die kardiopulmonale und kardiovaskulare
Mortalitat, wenn die 5-Jahresmittelwerte der Luftschadstoffkonzentrationen zugrunde
gelegt werden. Die adjustierten Effektschatzer fur die kardiopulmonale Sterblichkeit
erhdhen sich dann von 1,50 auf 1,62 fir NO,, von 1,17 auf 1,25 fir SO, und von 1,38
auf 1,65 fur PMyo.
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Tabelle 22:

am Wohnort im Zeitraum der Basisuntersuchung (5-Jahresmittelwert)
dargestellt als relatives Risiko (RR) pro Interquartilsabstand’ mit 95 %
Konfidenzintervall (95 % KI). (Cox-Proportional-Hazard-Modell; adjustiert fur
Alter). Nur TEMES-Stationen. Mit imputierten Werten.

Zusammenhang zwischen der Mortalitat bis 2008 und Luftschadstoffexposition

N02 SOZ PMlo
RR®  (95% KI) RR®  (95% KI) RR®  (95% KI)
Gesamtmortalitat (n=740)"
roh 1,31 (1,17-1,46) 1,12 (1,07-1,18) 1,30 (1,18-1,43)
adjustiert fir
Schulbildung 1,29 (1,15-1,44) 1,12 (1,06-1,17) 1,27  (1,15-1,40)
Raucherstatus 1,24 (1,11-1,39) 1,10 (1,05-1,16) 1,27  (1,15-1,40)
Raucherstatus und Schulbildung 1,22 (1,09-1,37) 1,09 (1,04-1,15) 1,24 (1,12-1,37)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,20 (1,07-1,35) 1,10 (1,04-1,16) 1,23 (1,11-1,37)
Kardiopulmonale Mortalitat (n=268)°
roh 1,80 (1,47-2,20) 1,29 (1,18-1,40) 1,73 (1,45-2,05)
adjustiert fur
Schulbildung 1,75 (1,43-2,14) 1,27 (1,17-1,39) 1,68 (1,41-2,01)
Raucherstatus 1,70 (1,39-2,08) 1,26 (1,16-1,38) 1,67 (1,40-1,99)
Raucherstatus und Schulbildung 1,66 (1,35-2,03) 1,25 (1,15-1,36) 1,63 (1,37-1,95)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,62 (1,30-2,02) 1,25 (1,14-1,38) 1,61 (1,34-1,95)
Kardiovaskulare Mortalitat (n=233)°
roh 1,87 (1,51-2,33) 1,33 (1,21-1,46) 1,79 (1,48-2,15)
adjustiert fir
Schulbildung 1,81 (1,46-2,26) 1,31 (1,20-1,44) 1,74 (1,44-2,11)
Raucherstatus 1,79 (1,43-2,23) 1,31 (1,19-1,43) 1,74 (1,44-2,10)
Raucherstatus und Schulbildung 1,73 (1,39-2,17) 1,29 (1,18-1,42) 1,70  (1,40-2,06)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,68 (1,32-2,12) 1,27 (1,15-1,40) 1,65 (1,35-2,02)
Atemwegserkrankungen Todesfalle (n=35)*
roh 1,43 (0,85-2,41) 1,04 (0,81-1,33) 1,46 (0,92-2,32)
adjustiert fur
Schulbildung 1,44 (0,86-2,41) 1,04 (0,81-1,33) 1,43 (0,90-2,28)
Raucherstatus 1,25 (0,73-2,12) 0,99 (0,77-1,28) 1,35 (0,85-2,15)
Raucherstatus und Schulbildung 1,23 (0,72-2,10) 1,00 (0,78-1,28) 1,30 (0,82-2,08)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,35 (0,73-2,50) 1,08 (0,82-1,42) 1,40 (0,83-2,36)
Krebs Todesfalle (n=304)*
roh 1,13 (0,96-1,34) 1,10 (1,01-1,19) 1,21  (1,05-1,40)
adjustiert fur
Schulbildung 1,12 (0,95-1,32) 1,09 (1,00-1,18) 1,18 (1,02-1,37)
Raucherstatus 1,07 (0,91-1,26) 1,08 (0,99-1,17) 1,19 (1,03-1,38)
Raucherstatus und Schulbildung 1,05 (0,89-1,24) 1,07 (0,98-1,16) 1,16 (1,00-1,34)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,06 (0,89-1,26) 1,07 (0,98-1,16) 1,16 (0,99-1,35)
Lungenkrebs Todesfalle (n=41)*
roh 1,67 (1,01-2,75) 1,48 (1,20-1,83) 2,03 (1,31-3,12)
adjustiert fur
Schulbildung 1,62 (0,99-2,66) 1,47 (1,19-1,81) 1,96 (1,27-3,04)
Raucherstatus 1,40 (0,84-2,32) 1,41 (1,14-1,74) 1,89 (1,23-2,91)
Raucherstatus und Schulbildung 1,32 (0,80-2,18) 1,39 (1,12-1,72) 1,82 (1,17-2,83)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,36 (0,81-2,29) 1,38 (1,11-1,72) 1,94 (1,22-3,08)
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Der Interquartilsabstand wurde fir die Luftschadstoffwerte mit imputierten Werten

berechnet (N = 4752) und fir die Jahresmittelwerte von ,NO,*, ,SO," und ,PM;,* auf 16
ng/m®, 10 pg/m® und 7 pg/m® gerundet.

Fir Herne ab 2004 nur Vitalstatus von verstorbenen Studienteilnehmerinnen bekannt; fiir

Frauen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurde eine Uberlebenszeit bis zum

14.10.2008 zugrunde gelegt.

Anzahl Todesfalle

Des Weiteren wurden die zwei Rekrutierungszeitraume 1990 und 1985/86/87

verglichen. Um eine bessere Vergleichbarkeit der beiden Rekrutierungszeitraume zu

erreichen, wurden fiur die frihe Rekrutierung (1985/86/87) nur die Todesfalle bis zum

Jahr 2003 berucksichtigt. Tabelle 23 zeigt die Ergebnisse dieser Analyse.

Tabelle 23: Zusammenhang zwischen der Mortalitat und Luftschadstoffexposition am
Wohnort im Zeitraum der Basisuntersuchung (Jahresmittelwert) dargestellt als
relatives Risiko (RR) pro Interquartilsabstand’ mit 95 % Konfidenzintervall
(95 % KI) fur die beiden Rekrutierungszeiten 1985/86/87 sowie 1990.
(Cox-Proportional-Hazard-Modell;-adjustiert fur Alter). Nur TEMES-Stationen.

Mit imputierten Werten. Die Fallzahlen fir die Sterbefalle an Atemwegs-

erkrankungen und Lungenkrebs sind in einzelnen Untergruppen sehr klein. Das

schrankt die Interpretationsfahigkeit der Ergebnisse deutlich ein.

N02 SOZ PM]_O
RR®  (95% KI) RR*  (95% KI) RR*>  (95%Kl)
Rekrutierung 1985/86/87
Mortalitat bis 2003
Gesamtmortalitat (n=207)°
roh 1,28 (1,10-1,50) 1,15 (1,05-1,25) 1,60 (1,18-2,18)
adjustiert fur
Schulbildung 1,27 (1,09-1,49) 1,14 (1,05-1,25) 1,59 (1,17-2,17)
Raucherstatus 1,21 (1,03-1,42) 1,11 (1,02-1,21) 1,44 (1,05-1,98)
Raucherstatus und Schulbildung 1,22 (1,04-1,43) 1,12 (1,02-1,22) 1,48 (1,08-2,04)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,21 (1,02-1,43) 1,11 (1,01-1,22) 1,45 (1,03-2,04)
Kardiopulmonale Mortalitat (n=80)°
roh 1,67 (1,07-2,24) 1,34 (1,14-1,57) 2,64 (1,51-4,63)
adjustiert fur
Schulbildung 1,65 (1,25-2,19) 1,32 (1,13-1,55) 2,61 (1,48-4,61)
Raucherstatus 1,61 (1,21-2,14) 1,30 (1,11-1,53) 2,44  (1,38-4,32)
Raucherstatus und Schulbildung 1,58 (1,19-2,09) 1,29 (1,10-1,51) 2,49 (1,39-4,44)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,62 (1,17-2,25) 1,31 (1,09-1,57) 2,57 (1,32-5,00)
Kardiovaskulare Mortalitat (n=71)*
roh 1,73 (1,28-2,33) 1,35 (1,14-1,60) 2,70 (1,48-4,91)
adjustiert fur
Schulbildung 1,67 (1,24-2,26) 1,33 (1,12-1,58) 2,66 (1,45-4,87)
Raucherstatus 1,65 (1,22-2,24) 1,32 (1,11-1,57) 2,54 (1,38-4,67)
Raucherstatus und Schulbildung 1,63 (1,21-2,21) 1,32 (1,11-1,56) 2,67 (1,44-4,94)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,59 (1,13-2,23) 1,29 (1,07-1,57) 2,49 (1,24-5,00)
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NO, SO, PMyq
RR®  (95% KI) RR*  (95% KI) RR®>  (95% Kl)
Atemwegserkrankungen Todesfalle (n=9)°
roh 1,49 (0,67-3,31) 1,26 (0,80-1,97) 2,33 (0,46-11,8)
adjustiert fur
Schulbildung 1,52 (0,69-3,36) 1,27 (0,81-1,99) 2,39 (0,47-12,1)
Raucherstatus 1,34 (0,60-3,02) 1,18 (0,75-1,87) 1,87 (0,37-9,57)
Raucherstatus und Schulbildung 1,15 (0,50-2,68) 1,08 (0,67-1,74) 1,34 (0,24-7,6)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,86 (0,60-5,74) 1,41 (0,74-2,68) 2,91 (0,30-28,3)
Krebs Todesféalle (n=91)
roh 1,12 (0,89-1,40) 1,06 (0,94-1,20) 1,24  (0,80-1,92)
adjustiert fir
Schulbildung 1,12 (0,90-1,41) 1,06 (0,94-1,21) 1,25 (0,80-1,93)
Raucherstatus 1,04 (0,83-1,31) 1,02 (0,90-1,16) 1,08 (0,69-1,69)
Raucherstatus und Schulbildung 1,07 (0,85-1,35) 1,04 (0,91-1,18) 1,14 (0,72-1,79)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,08 (0,85-1,38) 1,04 (0,91-1,19) 1,18 (0,74-1,88)
Lungenkrebs Todesfalle (n=20)*
roh 1,60 (0,93-2,75) 1,32 (0,97-1,80) 3,24 (1,00-10,5)
adjustiert fur
Schulbildung 1,59 (0,93-2,73) 1,32 (0,97-1,80) 3,22  (0,99-10,5)
Raucherstatus 1,31 (0,76-2,25) 1,18 (0,87-1,61) 2,20 (0,68-7,10)
Raucherstatus und Schulbildung 1,25 (0,72-2,17) 1,15 (0,84-1,58) 1,97 (0,59-6,57)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,25 (0,72-2,17) 1,15 (0,84-1,58) 2,00 (0,60-6,65)
Rekrutierung 1990
Mortalitat bis 2008
Gesamtmortalitat (n=322)°
roh 1,34 (1,05-1,71) 0,98 (0,78-1,22) 1,03 (0,81-1,31)
adjustiert fur
Schulbildung 1,34 (1,05-1,71) 0,99 (0,79-1,23) 1,00 (0,78-1,28)
Raucherstatus 1,25 (0,98-1,61) 0,94 (0,75-1,17) 1,02 (0,80-1,30)
Raucherstatus und Schulbildung 1,22 (0,95-1,58) 0,93 (0,74-1,17) 0,99 (0,77-1,27)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,17 (0,90-1,52) 0,90 (0,71-1,15) 0,92 (0,70-1,21)
Kardiopulmonale Mortalitat (n=113)°
roh 1,67 (1,07-2,61) 0,84 (0,58-1,23) 0,94 (0,63-1,40)
adjustiert fur
Schulbildung 1,63 (1,05-2,55) 0,87 (0,59-1,27) 0,90 (0,59-1,36)
Raucherstatus 1,53 (0,97-2,41) 0,80 (0,55-1,18) 0,90 (0,60-1,34)
Raucherstatus und Schulbildung 1,50 (0,95-2,37) 0,82 (0,56-1,21) 0,85 (0,56-1,30)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,38 (0,86-2,22) 0,86 (0,57-1,30) 0,81 (0,51-1,27)
Kardiovaskulare Mortalitat (n=92)°
roh 1,65 (1,01-2,70) 0,91 (0,60-1,38) 0,90 (0,58-1,40)
adjustiert fur
Schulbildung 1,61 (0,98-2,63) 0,95 (0,62-1,45) 0,87 (0,55-1,37)
Raucherstatus 1,53 (0,93-2,52) 0,88 (0,57-1,33) 0,87 (0,56-1,36)
Raucherstatus und Schulbildung 1,52 (0,92-2,52) 0,90 (0,59-1,37) 0,82 (0,52-1,30)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,51 (0,89-2,58) 0,90 (0,58-1,41) 0,78 (0,48-1,28)
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N02 SOZ PM]_O
RR®  (95% KI) RR*  (95% KI) RR®>  (95% Kl)
Atemwegserkrankungen Todesfalle (n=21)*
roh 1,80 (0,63-5,14) 0,58 (0,23-1,44) 1,13 (0,43-2,96)
adjustiert fur
Schulbildung 1,79 (0,63-5,08) 0,58 (0,23-1,43) 1,04 (0,39-2,78)
Raucherstatus 1,58 (0,53-4,71) 0,52 (0,20-1,32) 1,01  (0,39-2,61)
Raucherstatus und Schulbildung 1,37 (0,45-4,24) 0,51 (0,19-1,35) 0,95 (0,36-2,54)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 1,22 (0,38-3,93) 0,67 (0,22-2,00) 1,02  (0,30-3,46)
Krebs Todesfalle (n=131)*
roh 1,12 (0,78-1,61) 1,06 (0,75-1,49) 1,09 (0,74-1,60)
adjustiert fir
Schulbildung 1,14 (0,79-1,63) 1,05 (0,74-1,48) 1,06 (0,71-1,57)
Raucherstatus 1,05 (0,73-1,52) 1,00 (0,70-1,41) 1,10 (0,75-1,61)
Raucherstatus und Schulbildung 0,97 (0,66-1,40) 0,95 (0,67-1,35) 1,02 (0,69-1,51)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 0,95 (0,65-1,38) 0,88 (0,61-1,28) 0,90 (0,59-1,37)
Lungenkrebs Todesfalle (n=14)*
roh 0,67 (0,27-1,65) 1,35 (0,50-3,59) 0,72 (0,26-2,01)
adjustiert fur
Schulbildung 0,65 (0,27-1,61) 1,36 (0,51-3,64) 0,64 (0,22-1,86)
Raucherstatus 0,49 (0,19-1,27) 1,23 (0,44-3,45) 0,77 (0,28-2,11)
Raucherstatus und Schulbildung 0,39 (0,15-1,04) 1,17 (0,41-3,34) 0,64 (0,22-1,84)
Raucherstatus, Schulbildung,
Bronchialasthma, Hypertonie 0,41 (0,14-1,20) 0,92 (0,31-2,75) 0,51 (0,14-1,90)

Der Interquartilsabstand wurde fir die Luftschadstoffwerte mit imputierten Werten

berechnet (N = 4752) und fir die Jahresmittelwerte von ,NO,*, ,SO,* und ,PM,* auf 16
ng/m®, 10 pg/m® und 7 pg/m?® gerundet.

Fir Herne ab 2004 nur Vitalstatus von verstorbenen Studienteilnehmerinnen bekannt; fir

Frauen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurde eine Uberlebenszeit bis zum

14.10.2008 zugrunde gelegt.
Anzahl Todesfalle

FUr die beiden Rekrutierungsphasen ergeben sich deutliche Unterschiede in den
Zusammenhangen zwischen Mortalitat und Luftschadstoffexpositionen. Fur die
Gesamtmortalitat, sowie die kardiopulmonale und kardiovaskulare Mortalitat sind
statistisch signifikante Zusammenhange mit allen Luftschadstoffen flr die Frauen
nachweisbar, die vor dem Jahre 1990 in die Studie einbezogen wurden (Tabelle 23).
Die Teilkohorte der Frauen, die spater, also im Jahre 1990, rekrutiert wurden, zeigt
nach Adjustierung flr keinen der drei untersuchten Luftschadstoffe statistisch

signifikante Zusammenhange.

Die Unterschiede in den Sterberisiken wegen Lungenkrebs und Atemwegs-
erkrankungen zwischen den beiden Rekrutierungsperioden wurden der Vollstandig-
keit wegen angegeben, sind aber wegen der sehr kleinen Fallzahlen sinnvoller Weise

nicht zu interpretieren.
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5 DISKUSSION

5.1 Zusammenfassung wesentlicher Ergebnisse

Ziel der Staubkohorte in Nordrhein-Westfalen ist es, den Zusammenhang zwischen
der Gesamtsterblichkeit und der Todesursachen-spezifischen Mortalitat speziell fur
kardiopulmonale und kardiovaskularen Erkrankungen, Erkrankungen der Atemwege
sowie Lungenkrebs einerseits und der Exposition gegenuber Feinstaub (PM4o) und
der Berlcksichtigung anderer Luftschadstoffe wie NO, und SO, andererseits an einer
Kohorte alterer Frauen zu untersuchen. Zur Abschatzung der Exposition der Studien-
teilnehmerinnen wurden die Daten je einer TEMES-Messstation pro Untersuchungs-
ort verwendet. Darlber hinaus wurden Daten aus geographischen Informations-
systemen zur Verkehrsnahe der Wohnadresse der Frauen berlcksichtigt. Der vorlie-
gende Abschlussbericht fasst die wesentlichen Ergebnisse dieser Langzeitbeob-
achtung mit einer medianen Follow Up Zeit von 18 Jahren zusammen. Die lange
Follow Up Zeit gestattet erstmals Todesursachen einzubeziehen, die eine lange
Latenzzeit haben, wie z. B. Lungenkrebs. Der ausfuhrliche Bericht der ersten Beob-
achtungsphase kann auf der Homepage des LANUV NRW heruntergeladen werden:

www.lanuv.nrw.de/veroeffentlichungen/fachberichte/ fachb07/fb07 start.htm .

Mit kirzerem Abstand zwischen Wohnadresse und verkehrsreichen Strallen nahmen
die Gesamtsterblichkeit und die Sterblichkeit an kardiopulmonalen und kardiovas-
kularen Todesursachen, sowie an Atemwegserkrankungen statistisch signifikant zu.
Die Gesamtmortalitat und die kardiopulmonale und kardiovaskulare Sterblichkeit
waren statistisch signifikant mit der Konzentration von PMqy, SO; und NO; am
Wohnort zum Zeitpunkt der Rekrutierung der Studienteilnehmerinnen assoziiert. Die
Sterblichkeit an Atemwegserkrankungen war fir Exposition mit NO,, SO, und fir die
PM;o-Exposition tendenziell hoher, aber nicht statistisch signifikant. Die Lungen-
krebsmortalitdt war statistisch signifikant erhdht, wenn die Frauen an ihrer Wohn-
adresse mit PM4o oder SO, exponiert waren und flr Exposition mit NO2 tendenziell
erhoht. Die Analyse zeigt deutliche Zusammenhange zwischen Verkehrsbelastung
und verkehrsabhangigen Schadstoffen einerseits und der Sterblichkeit an Herz-
Kreislauf-Erkrankungen, Atemwegserkrankungen und Lungenkrebs andererseits.
Hierdurch bestatigt sich erneut der Einfluss der Partikelbelastung. Der Zusammen-

hang mit SO, und NO, durfte auf die enge Korrelation mit PM4o zurlickzuflihren sein,
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da die SO,-Konzentrationen mittlerweile flr gesundheitliche Effekte viel zu niedrig
sind und NO; toxikologisch keinen Einfluss auf Herz-Kreislauf-Erkrankungen zeigt.
Aus der Studie folgt, dass weiterhin erhebliche Anstrengungen zur Reduktion der

PM;o-Belastung durch den Straldenverkehr erforderlich sind.

In diesem Zusammenhang wird diskutiert, ob die EinfUhrung von Umweltzonen einen
Schutz der Gesundheit vor den Gefahren verkehrsabhangiger Luftschadstoffe
darstellt (Wichmann 2004, 2008, Cyrys et al. 2009). Die EinflUhrung einer
Umweltzone in Midnchen zeigte in einer ersten Bilanz eine Abnahme der relativen
Feinstaubbelastung, die insbesondere an den verkehrsnahen Standorten deutlich ist
(Cyrys et al. 2009). Die Reduktion von PMyq ist niedrig. Die Autoren schlussfolgern,
dass durch die Einfuhrung der Umweltzone gerade die gesundheitsrelevanten
Komponenten des Feinstaubes, die aus der Verbrennung in Kfz-Motoren - speziell
Dieselmotoren - stammen, reduziert werden. Diese Einschatzung wird durch einen
Ubersichtsartikel von Wichmann (2008) gestiitzt.

5.2 Vergleiche mit Ergebnissen anderer Kohortenstudien

Gesamtsterblichkeit

Die Ergebnisse dieser Kohortenstudie zur Gesamtsterblichkeit und PM;jo sind
konsistent mit funf anderen Kohortenstudien, welche allerdings meist PM,5s als
Exposition untersucht haben (siehe Ubersichten in Chen et al. 2008, Pelucchi et al.
2009, Dockery 1993, Laden et al. 2006, Cao et al. 2011, Katanoda et al. 2011).
Diese Studie fand positive Effektschatzer fur PMo auf die Gesamtsterblichkeit und
unterstreicht damit die gesundheitlich nachteiligen Wirkungen von PM4, Feinstaub.
Zwei der insgesamt funf Kohortenstudien, die gleichfalls Effekte der Exposition mit
PM;o Feinstaub auf die Gesamtmortalitat analysiert haben, fanden keine statistisch
signifikant erhohten Risiken. Die Assoziation zwischen NO; Exposition und
Gesamtsterblichkeit bestatigen die bereits publizierten Ergebnisse dieser Studie mit
der verklrzten Beobachtungszeit von etwa 13 Jahren (Gehring et al. 2006). Im
Hinblick auf die Effekte fir NO, zeigt die vorliegende Studie wie auch die jlngst
veroffentlichte Studie in China (Cao et al. 2011) konsistent erhdhte Risiken, wahrend
andere-Studien keine statistisch signifikant erhéhten Risiken fanden (Chen et al.

2008, Yorifuji et al. 2010). Die wenigen Kohortenstudien, die Effekte einer Exposition
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mit SO, auf die Gesamtsterblichkeit untersuchten, fanden gleichfalls erhdhte
Sterberisiken fir eine erhdhte Exposition (Chen et al. 2008, Cao et al. 2011). Unter
den drei Studien, die die Distanz zwischen Wohnadresse und verkehrsreichen
Strallen als ein Expositionssurrogat herangezogen haben, ergaben sich
inkonsistente Ergebnisse. Wahrend die vorliegende Studie mit dem verkirzten
Follow Up und eine Studie in den Niederlanden erhdhte Risiken fiir jene Probanden
fanden, die im 50 m Abstand an verkehrsreichen Strallen wohnten (Gehring et al.
2006, Beelen et al. 2008), war in einer amerikanischen Studie ein solcher

Zusammenhang nicht nachweisbar (Jerrett et al. 2005).

Kardiopulmonale Sterblichkeit

Ein statistisch signifikanter Zusammenhang zwischen PM;jy Exposition und
kardiopulmonalen Todesursache wurde durch mehrere Kohortenstudien bestatigt
(Beelen et al. 2008, Laden et al. 2006, Filleul et al. 2005, Finkelstein et al. 2003,
Jerrett et al. 2005, Pope et al. 1995, 2002, Cao et al. 2011), wie auch durch die
Ergebnisse dieser Studie mit dem verkurzten Follow Up (Gehring et al. 2006).
Dagegen war der Uber verschiedene Kohorten zusammengefasste Effektschatzer fur
NO, und kardiopulmonale Todesursachen auf der Grundlage von bis zum Jahre
2007 publizierter Daten zwar nicht erhdht (Chen et al. 2008). Allerdings zeigen
Ergebnisse einer groflen Studie, die erst kurzlich veroffentlicht wurde, ein erhdhtes
Risiko fur eine NO, Exposition im Hinblick auf die kardiopulmonale Mortalitat
(adjustiertes Hazard Ratio 1,16, 95% Kl 1,06 — 1,26) (Yorifuji et al. 2010). Zusatzlich
zu diesen neueren Ergebnissen gibt es Hinweise auf eine erhohte kardiopulmonale
Mortalitat, wenn die Probanden nahe an verkehrsreichen Strallen leben (Gehring et
al. 2006, Jerrett et al. 2005).

Kardiovaskulare Sterblichkeit

Das systematische Review von Chen et al. (2008) fasst die Ergebnisse zu PM
Expositionen und der kardiovaskularen Mortalitat wie folgt zusammen. Funf der
insgesamt sechs Kohorten zeigen eine positive Assoziation mit PM, 5 (gemeinsame
Risikoschatzer: RR 1,06 (95% Kl 1,03-1,10) mit einer geringen Heterogenitat. Eine
jungst publizierte Studie zeigte gleichfalls statistisch signifikante Zusammenhange
zwischen PMz s und der Mortalitat an Ischamischer Herzkrankheit (Ostro et al. 2010).

Dagegen zeigte die hollandische Kohorte keine statistisch signifikant erhdhten
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Risiken fir PM;s-Expositionen und die kardiovaskulare Mortalitat (Beelen et al.
2008). Der Zusammenhang zwischen PM und der kardiovaskularen Mortalitat ist
weniger konsistent. Zwei der vier Kohortenstudien fanden statistisch signifikante
Assoziationen zwischen PMj, oder TSP Expositionen und der kardiovaskularen
Mortalitat (Chen et al. 2008, Cao et al. 2011). Bei der Bewertung der PM-Effekte ist
allerdings zu berucksichtigen, dass die PM;s-Konzentrationen die gesundheitlich

relevanten sind.

Erhdhte Risiken wurden auch in Abhangigkeit von dem Abstand zwischen
Wohnadresse und stark befahrenen Strallen berichtet (Beelen et al. 2008,
Finkelstein et al. 2005, Gan et al. 2010). Ergdnzend dazu zeigte eine Studie in
Kanada, dass die Sterberisiken fur eine koronare Herzkrankheit sanken, wenn die

Probanden entfernt von stark befahrenen Stral’en verzogen sind (Gau et al. 2010).

Sterblichkeit an Atemwegserkrankungen

Insgesamt wurden Ergebnisse zu moglichen Langzeiteffekten von Expositionen mit
Luftschadstoffen wie NO,, SO, und PM1, von insgesamt einer amerikanischen Studie
(Abbey et al. 1999) sowie jeweils einer Studie aus den Niederlanden (Beelen et al.
2008) und Norwegen (Nafstad et al. 2003) sowie China (Cao et al. 2011) und Japan
(Katanoda et al. 2011) bislang publiziert. Drei weitere U.S. amerikanische Studien
und jeweils eine niederlandische, chinesische und japanische Studie verodffentlichten
Effekte auf die Atemwegsmortalitat fir PM, s Exposition bzw. Grobstaub (Laden et al.
2006, McDonnel et al. 2000, Pope et al. 2002, Beelen et al. 2008, Cao et al. 2011,
Katanoda et al. 2011).

Analog zur Feinstaub-Kohortenstudie Frauen in NRW berichtet auch die AHSMOG
Studie, die den Zusammenhang zwischen PMo Exposition und Sterblichkeit an
Atemwegserkrankungen analysiert hat (Abbey et al. 1999) von keinem statistisch
signifikanten Zusammenhang. Moglicherweise war auch in dieser Studie die Power
nicht ausreichend um geringfugig erhohte Risiken als statistisch signifikant
nachzuweisen. Auch die Einbeziehung der weiteren vier Kohortenstudien, die Uber
den Zusammenhang zwischen PM; s Exposition und Atemwegsmortalitat berichteten
(Beelen et al. 2008, Laden et al. 2006, McDonnell et al 2000, Pope et al. 2004) |asst

den Zusammenhang zwischen PM-Exposition und Atemwegsmortalitat nicht klarer
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zusammenfassen, weil die gepoolten Effektschatzer zwar ein erhdhtes Risiko fir die
Atemwegsmortalitat zeigen, dieses Risiko aber nicht statistisch signifikant ist (vgl.
Chen et al. 2008).

Fir NO, ergaben sich statistisch signifikante Effekte auf die Atemwegsmortalitat in
der niederlandischen und japanischen Studie (Beelen et al. 2008), aber keine
statistisch signifikanten Effekte fur die amerikanische und die chinesischen Studien
(Abbey et al. 1999, Cao et al. 2011). Wegen der regionalen Nahe des
niederlandischen und des deutschen Studiengebietes und ahnlicher Quellen fir NO,
sind die erhdhten Sterberisiken in diesen beiden Studien plausibel, auch wenn
signifikante Unterschiede in der Feinstaub-Kohortenstudie NRW wegen der geringen

Fallzahlen nicht nachgewiesen werden konnten.

Fir SO, hat nur die chinesische Kohortenstudie erhdhte Sterberisiken an
Atemwegserkrankungen gezeigt (Cao et al. 2011) aber keine der amerikanischen
oder europaischen Kohorten (Abbey et al. 1999, Beelen et al. 2008, Nafstad et al.
2003). Uber die Griinde der Inkonsistenz zwischen den Studien kann man nur
spekulieren. Die Konzentrationen von Schwefeldioxid sind in der vorliegenden Studie
etwa doppelt so hoch und in der chinesischen Studie etwa viermal so hoch wie die
Konzentrationen der anderen Studien, die Effekte auf die Atemwegsmortalitat
untersucht haben. Das trifft auch auf die niederlandische Studie von Beelen et al.
(2008) zu, obgleich beide Studienregionen nahe beieinander liegen. Neben der Hohe
der SO,-Konzentrationen konnten auch die industriellen Quellen der SO,-
Immissionen im Ruhrgebiet der 1980er Jahre von Bedeutung sein. SO, konnte in

diesem Kontext als Surrogat fur diverse Emissionen interpretiert werden.

Lungenkrebssterblichkeit

Die meisten Kohortenstudien zu Langzeiteffekten von Schwebstaub in der Au3enluft
auf die Lungenkrebsmortalitat fokussieren auf PM2 5 (Chen et al. 2008, Laden et al.
2006, Katanoda et al. 2011). Die vier Kohortenstudien, die PMq, bzw. TSP als
Expositionsgrofle verwendet hatten, fanden positive Assoziationen mit der
Lungenkrebsmortalitat (Abbey et al.1999, Naess et al. 2007, Laden et al. 2006, Cao
et al. 2011), allerdings waren die Effekte nicht in jeder dieser Kohorten als statistisch

signifikant nachzuweisen. Dagegen war der zusammengefasste Effektschatzer aus
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Studien, die bis zum Jahre 2007 fur PM.s publiziert wurden, statistisch signifikant
erhoht und zeigte wenig Heterogenitat zwischen den Kohorten (Chen et al. 2008).
Die vorliegende Studie tragt wesentlich dazu bei, den Effekt von PM4o Feinstaub auf
die Lungenkrebsmortalitdt zu quantifizieren und stimmt gut Gberein mit den
berichteten Effekten fur PM,s Expositionen. Toxikologisch ist davon auszugehen,
dass der Dieselru® im verkehrsnahen PM;, Feinstaub fur diese Lungenkrebs-
erkrankungen verantwortlich ist. Der Induktion von Lungenkrebs durch Dieselmotor-
emissionen ist tierexperimentell und durch zahlreiche berufsepidemiologische
Studien belegt (siehe Ubersicht in MAK 2008). Die in unserer Studie und der
chinesischen Studie von Cao et al. (2011) gefundene Assoziation zwischen SO, und
Lungenkrebs durfte formaler Natur sein und auf die enge Korrelation zwischen
Schwefeldioxid und PMyo zurlckzufihren sein. SO; ist kein Kanzerogen und kann

somit keinen Lungenkrebs ausldsen. Das gleiche gilt fir NO..

Zusammenfassend ergeben sich aus unserer Studie zusatzliche Argumente dafir,
dass Langzeitexpositionen mit PM4o, SO, und NO; als Surrogate fiir eine Exposition
mit einem Luftschadstoffmix, der primar aus dem Stral’enverkehr entstammt, zu-
sammen mit Abstandsmallen zu stark befahrenen Stralien die Gesamtsterblichkeit,
die kardiopulmonale und kardiovaskulare Sterblichkeit, die Atemwegsmortalitat und
die Lungenkrebssterblichkeit erhohen. Bei Berucksichtigung toxikologischer Kennt-
nisse und der umfangreichen epidemiologischen Literatur ist die Bedeutung von

PM;o Feinstaub fur die beobachteten Zusammenhange als dominierend anzusehen.

Wegen der langen Beobachtungszeit von Uber 18 Jahren konnen durch die vorlie-
gende Studie Mortalitatsrisiken fur Todesursachen mit einer sehr langen Latenzzeit
wie z. B. Lungenkrebs quantifiziert werden. Die Ergebnisse der vorliegenden Studie
sind Uberwiegend konsistent mit den wenigen anderen Langzeitstudien zu Luftschad-
stoffwirkungen auf die Mortalitdt bei Erwachsenen, obwohl diese Studien deutliche
Unterschiede im Studiendesign, in der Studienpopulation, in den Quellen der
einbezogenen Luftschadstoffe, in der Abschatzung der Exposition und in den klimati-
schen Bedingungen aufwiesen. Insofern spricht die Ubereinstimmung unserer Ergeb-
nisse mit denen anderer Kohortenstudien eingedenk der zahlreichen methodolo-
gischer Unterschiede flr die Robustheit der Assoziationen zwischen Aufenluft-
schadstoffen und Sterblichkeit.
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5.3 Biologische Mechanismen

Die mdglicherweise zugrunde liegenden Mechanismen fir Langzeiteffekte von
Feinstaub und NO; im Hinblick auf die Sterblichkeit wurden insbesondere fir die
Sterblichkeit an kardiovaskularen Ursachen diskutiert (Brook et al. 2010, Peters
2009). Die Inhalation von Feinstaubpartikeln kann demnach zu oxidativem Stress
und Entzindungserscheinungen in der Lunge flhren und zu nachteiligen Verande-
rungen der kardialen Autonomiefunktionen im Zusammenhang mit einer Passage
von sehr feinen und ultrafeinen Partikeln in den Blutstrom (Brook et al. 2010, Peters
2009, Knol et al. 2010). Die zugrunde liegenden biologischen Mechanismen fur eine
Assoziation zwischen Exposition mit Feinstaub und Lungenkrebs sind nicht
abschlieBend geklart. In diesem Zusammenhang wurde ein direkter genotoxischer
Effekt von Feinstaub im Hinblick auf die Schadigung des Lungenepithels (Vineis et
al. 2005, 2006) vorgeschlagen, und dass Partikel andere Schadstoffe wie
polyzyklische aromatische Kohlenwasserstoffe binden kdénnten, die wiederum
Lungenkrebs durch die Bildung von DNA Addukten verursachen konnten. Es gibt
keine biologischen Hinweise auf Effekte von SO, und NO, auf Krebs. Die SO»-
Konzentrationen sind in der vorliegenden Studie als zu niedrig einzuschatzen, um
gesundheitliche Wirkungen zu verursachen. Sowohl SO, als auch NO, werden im
Kontext moglicher biologischer Mechanismen stets als Surrogat fur Luftschadstoffe
verstanden ohne per se bei den vorliegenden Konzentrationen relevante Ursachen

fur eine erhohte Sterblichkeit darzustellen.

5.4 Interpretation der Ergebnisse

Interpretation der Hauptergebnisse

Vor dem Hintergrund dieser potentiellen zugrunde liegenden Mechanismen
interpretieren wir unsere Ergebnisse dahingehend, dass Langzeitexpositionen mit
PM;, die Mortalitédt erhdht. Das bezieht sich sowohl auf die Gesamtsterblichkeit als
auch auf die Sterblichkeit wegen kardiopulmonaler Todesursachen und
Lungenkrebs. Die Exposition mit NO, kann hier als Surrogat fur einen Schadstoffmix
erachtet werden, der seinen Ursprung in lokalen Stral3enverkehrsemissionen hat und
generell eng mit der Nahe zu stark befahrenen Strassen korreliert. Auch SO, kann in
diesem Kontext verstanden werden als ein Surrogat fur einen Schadstoffmix, der

hoch mit Feinstaub korreliert ist. Die niedrigen Schwefeldioxid-Konzentrationen
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lassen zudem einen eigenstandigen Wirkungsbeitrag als sehr unwahrscheinlich
erscheinen Die Korrelation zwischen den Jahresmittelwerten fir PMq; und NO;
einerseits (r = 0,5) und PMy und SO, (r=0.8) ist moderat bis hoch und ist vermutlich
die Ursache dafur, warum die Effektschatzer fur PMi; und SO, &hnlich sind.
Toxikologisch sind Effekte von NO, weder fir Herz-Kreislauf Erkrankungen noch fur

den Lungenkrebs maoglich.
Viele Querschnittsstudien, einige Kohortenstudien und zahllose Panelstudien haben
jedoch die Assoziation zwischen PM;y Exposition, Atemwegssymptome und

Atemwegsmorbiditat inklusive Lungenfunktionseinschrankungen gezeigt.

Interpretation der Sensitivitatsanalysen

Vergleicht man die Sterblichkeitseffekte flr die verlangerte follow-up Zeit mit denen
bis zum Jahr 2003, die sich aus dem follow-up ergeben, so zeigen sich hdhere
Effektschatzer flr die Gesamtmortalitat (fir NO,:1,17 vs 1,12; fur SO,: 1,07 vs 1,05,
fur PM4o: 1,19 vs 1,08) sowie fur die kardiopulmonale Sterblichkeit (fir NO2:1,50 vs
1,23; fur SO, 1,17 vs 1,09; fur PM0:1,38 vs 1,07). Dieses Ergebnis ist insofern
Uberraschend, weil die Luftschadstoffkonzentrationen kontinuierlich abgenommen
haben und sich zwischen den Untersuchungsregionen weiter angeglichen haben
(vgl. Abbildung 8). Diese Ergebnisse deuten auf eine lange Latenzzeit von
Mortalitatsrisiken in  Abhangigkeit von Luftschadstoffexposition hin. Diese
Interpretation wird auch gestutzt durch den Vergleich der Frauengruppe, die wahrend
der 1980er Jahre rekrutiert wurden mit den Frauen, die nach 1990 in die Studie
einbezogen wurden (vgl. Tabelle 23). Vermutlich ist der Rickgang der industriellen
Emissionen dafur verantwortlich, dass fur die nach 1990 rekrutierten Frauen keine
nachteiligen Effekte der Exposition mit SO, und PMyy (mehr) nachweisbar sind.
Dagegen bleiben die Effekte des NO; als Surrogat fiir verkehrsabhangige

Emissionen, auf die kardiopulmonale Mortalitat Gberwiegend erhalten (Tabelle 23).
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Abbildung 8: Jahresmittelwerte von a) PMo und b) NO, von 1982 bis 2008 nach
Studienregion (Abbildung von Prof. Dr. U. Kramer, [UF).
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Soziookonomischer Status als Effektmodifikator der Luftschadstoffeffekte

Stratifizierte Analysen nach der Schulbildung zeigten insbesondere fur PMjg
Expositionen niedrigerer Mortalitatseffekte fur die besser ausgebildeten Frauen (vgl.
Abb. 4). Diese mdgliche Effektmodifikation zeigte sich auch bei ahnlichen Studien
(Krewski et al. 2000, 2005, Heinrich et al. 2000). Die Hintergrinde sind nicht
ausreichend mit empirischen Daten belegt. Diskussionen werden hauptsachlich in
zweierlei Richtung gefihrt: Die niedrigeren Mortalitatsrisiken bei den besser
Ausgebildeten gehen einher mit einer leichteren Zuganglichkeit zur medizinischen
Betreuung und/oder einer haufigeren Inanspruchnahme von medizinischen
Leistungen und einem vorteilhaften Gesundheitsverhalten (Heinrich et al. 2000). In
diesem Kontext wird haufig auch auf die schwer messbare ,gesunde“ Ernahrung
verwiesen (Heinrich et al. 2000), die nicht gleich verteilt ist Uber sozio-Okonomische
Gruppen. Moglicherweise spielen auch hohere Schadstoffexpositionen am

Arbeitsplatz bei den schlechter Ausgebildeten eine Rolle.

Luftschadstoffeffekte und Wohnen in StraRennahe

Die vorliegende Studie zeigte hohere Schadstoffeffekte fur jene Frauen, die weiter
entfernt von verkehrsreichen Strallen wohnten im Vergleich zu den Frauen, die nahe
an stark befahrenen Strallen wohnten (vgl. Abb. 8). Dieses Ergebnis deutet darauf
hin, dass die Emissionen des Strallenverkehrs eine wesentliche Quelle der
Exposition darstellen. Vermutlich ist die Exposition mit verkehrsabhangigen
Schadstoffen durch das Wohnen an stark befahrenen Strallen so hoch, dass
Unterschiede in der Hintergrundbelastung, wie sie durch die Monitoring-Stationen
abgebildet werden, kaum eine Rolle spielen. Auf diesem Hintergrund werden die in

Abb. 8 dargestellten Ergebnisse als plausibel eingeschatzt.

Statistische Unsicherheiten bei kleinen Fallzahlen

Der vorliegende Bericht erganzt die Effektschatzer mit einem 95% Konfidenzintervall,
um die Prazision der statistischen Schatzungen deutlich zu machen. Einige
stratifizierte Analysen — insbesondere fur weniger haufige Todesursachen — fuhren
zu einer Zellenbesetzung von unter 50 Probanden. In diesen Fallen sind die
Effektschatzer mit einer hoheren Unsicherheit behaftet. Das kann dazu fiihren, dass
Effekte als deutlich zu hoch geschatzt werden. Die kleinen Fallzahlen kénnen auch
dazu fuhren, dass zahlenmafig erhohte Risiken nicht als statistisch signifikant

nachzuweisen sind. Eine sachgerechte Beurteilung von Risikoschatzern schlief3t
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stets die Bertcksichtigung des Konfidenzintervalls als Mal fir die Prazision bzw. die
Unsicherheit ein. Auf diesem Hintergrund sind die Effektschatzer von Todesursachen
an Atemwegserkrankungen und Lungenkrebs mit insgesamt 35 bzw. 41
Verstorbenen mit Vorsicht zu bewerten. Stratifizierte Analysen sind fur diese

Todesursachengruppen nur bedingt aussagefahig.

5.5 Starken und Grenzen der vorliegenden Studie

Die vorliegende Studie hat zahlreiche Starken, allerdings auch einige Schwachen,
die sorgfaltig zu diskutieren sind bevor weitreichende Schlussfolgerungen gezogen

werden.

Die Einschrankung der Studienpopulation auf deutsche Frauen ohne Migrations-
hintergrund hat unseres Erachtens verschiedene positive Aspekte. Frauen — im
Vergleich zu Mannern — sind weniger exponiert mit Schadstoffen am Arbeitsplatz,
und das Rauchen war nicht weit verbreitet bei diesen Frauen der Geburtskohorte
1920-1930. Des Weiteren waren die Frauen in dieser Altersgruppe uberwiegend nie
bzw. zum Zeitpunkt der Rekrutierung nicht mehr berufstatig. Demzufolge sind die
Sterblichkeitseffekte in Folge von Aulenluftschadstoffexpositionen in geringerem
Male verwassert durch Expositionen mit Luftschadstoffen in anderen Mikroum-
gebungen wie dem beruflichen Umfeld bzw. der Exposition am Arbeitsplatz. Eine
weitere Starke dieser Untersuchung soll besonders herausgestellt werden: Das ist
die geringe Mobilitédt dieser Frauenkohorte. Von allen 4752 Frauen, die in diese
Studie einbezogen worden sind, lebten 92,2% wahrend des gesamten Beobach-
tungszeitraumes in der gleichen Kommune. Uber 90% dieser Frauen lebten bereits
langer als 5 Jahre in dieser Kommune zum Zeitpunkt der Rekrutierung. Deshalb
erachten wir unsere Expositionsschatzung auf der Grundlage der Wohnadresse zum
Zeitpunkt der Rekrutierung als ausreichend valide. Dennoch zeigten Sensitivitats-
analysen fir jene Frauen, die nicht verzogen sind, uUberwiegend hohere Effekt-
schatzer (vgl. Tabelle 16). Auf der anderen Seite muss auch in Betracht gezogen
werden, dass die Beschrankung dieser Langzeitkohorte auf Frauen den Nachteil mit

sich bringt, dass die Studienergebnisse nicht auf Manner Ubertragbar sind.

Wahrend der Beobachtungszeit von 18 Jahren hat sich die Luftschadstoffqualitat in

dem Studiengebiet generell deutlich verbessert (vgl. Abbildung 8). Diese
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Verbesserung ist im Wesentlichen die Folge der Luftreinhalteplane mit einer
deutlichen Senkung der industriellen Emissionen. Allerdings haben sich die
Emissionen des Stral3enverkehrs nicht in gleicher Weise reduziert, sondern deutlich
verandert im Hinblick auf die Zusammensetzung der Verkehrsflotte mit mehr
Dieselfahrzeugen, und einem geringeren Schadstoffausstoly durch Implementierung
moderner  Technologien bei gleichzeitiger Zunahme der zugelassenen
Kraftfahrzeuge. SchlieRlich sind auch verkehrsregulatorische Ma3nahmen in diesem
Kontext zu bedenken. Mehrheitlich sind diese zeitlichen Veranderungen in den
Quellen von Luftschadstoffimmissionen und die Héhe der Emissionen komplex und
schwierig zu quantifizieren. Unsere Strategie zur Erfassung der Emissionen, die
AuBenluftschadstoffkonzentrationen im Wohnumfeld der Frauen zum Zeitpunkt der
Rekrutierung heranzuziehen, ist demzufolge vor dem Hintergrund zu interpretieren,
dass nachteilige gesundheitliche Effekte insbesondere im Hinblick auf Erkrankungen
mit einer langen Latenzzeit analysiert werden sollen. Unsere Ergebnisse weisen
ferner darauf hin, dass die Verbesserung der Luftqualitdt offensichtlich
vorausgegangene Expositionen mit hohen Schadstoffkonzentrationen nicht komplett
kompensieren kann. Einige Besonderheiten im Studiendesign erschweren die
differenzierte Beurteilung von Effekten, die sich aus der Verbesserung der
lufthygienischen Situation ergeben haben. Die Rekrutierung dieser Frauenkohorte
erfolgt Uber ein Jahrzehnt hinweg. Wahrend dieses zehnjahrigen Zeitraumes haben
sich die Luftschadstoffkonzentrationen in Folge von Luftreinhaltemallnahmen und
weiteren zeitlichen Veranderungen deutlich verbessert. Dieser lange primare
Rekrutierungszeitraum erschwert es, Kohorteneffekte von Periodeneffekten isoliert

darzustellen.

Wir haben Sensitivitatsanalysen fur die frihe Rekrutierungsperiode (1985-87) und
eine spatere Rekrutierungsperiode (1990) durchgeflhrt (vgl. Tabelle 23). Diese
beiden Rekrutierungsperioden fallen in einen Zeitraum markanter Verbesserungen
der lufthygienischen Situation im Untersuchungsgebiet. Mit Ausnahme der
Assoziation zwischen NO, und kardiopulmonaler Mortalitat zeigten sich fur die
Rekrutierungsperiode 1990 generell keine statistisch signifikanten Zusammenhange
zwischen den drei analysierten Schadstoffen und der Gesamt-, der kardiopulmonalen
und kardiovaskularen Mortalitat mehr. Wir interpretieren dieses Ergebnis in zweierlei

Hinsicht: Erstens haben sich die SO, und PMp-Konzentrationen in der zweiten Halfte
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der 1980er Jahre im gesamten Studiengebiet infolge der Luftreinhalteplanung
deutlich reduziert. Die regionalen Unterschiede in diesen Luftschadstoff-
konzentrationen sind nun nicht mehr grol3 genug, um Mortalitatseffekte fur SO, und
PM;o hervorzurufen. Zweitens gestalten sich die Sterblichkeitseffekte flir NO, fur die
beiden Rekrutierungsperioden anders als fur SO, und PM4o. NO, wird tUberwiegend
als Surrogat fur verkehrsabhangige Schadstoffe interpretiert. Trotz veranderter
Technologien der Motorverbrennung, Partikelfilter und verkehrsregulatorischer
Malnahmen haben die NO,-Konzentrationen weniger stark abgenommen als SO,
und PMyqo. Der motorisierte Strallenverkehr als wesentliche Quelle der NO-
Immission bleibt weitestgehend bestehen. Infolge dessen stellen sich auch fir die
zweite Rekrutierungsperiode (1990) erhdhte Effekte fir den Zusammenhang

zwischen NO3 und der kardiopulmonalen Mortalitat dar.

Wir erachten ferner unser Expositionsszenario, welches die Exposition mit
Luftschadstoffen im stadtischen Hintergrund kombiniert mit Luftschadstoff-
expositionen aus dem lokalen Strallenverkehr als eine besondere Starke dieser
Studie.

5.6 EXxpositionsszenarien

Den hier vorgelegten Ergebnissen liegen jene Expositionsszenarien zugrunde, die
bereits von Gehring et al. (2006) publiziert worden sind. Gehring et al. haben zwei

Expositionsszenarien angewandt:

Eine Distanz zwischen Wohnadresse zum Zeitpunkt der Ersterhebung und stark
befahrenen Stral’en in einer GroRe von weniger als 50 m im Vergleich zu einer
Distanz von > 50 m als Surrogatvariable zur Expositionsschatzung mit verkehrsab-
hangigen Schadstoffen wie Feinstaub, Dieselrul® und NO,, und zweitens 1 bzw. 5
Jahresmittelwerte der im Vergleich zur Wohnadresse zur Basiserhebung am
nahesten gelegenen TEMES Messstation. Da es fur die Region Dulmen keine
TEMES Messstation gibt, wurden die Daten der Messstation Borken fur Dulmen
benutzt. Diese beiden Expositionsszenarien ignorieren die Tatsache, dass einige
wenige Kohortenmitglieder wahrend des Follow-up Zeitraumes umgezogen sind.
Allerdings ist auch in der Follow-up Periode 2004-2008 grundsatzlich die gleiche

Tendenz zu beobachten wie in der ersten Follow-up Periode: Frauen in diesem Alter
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in Nordrhein-Westfalen haben offensichtlich eine sehr geringe Mobilitat, und weniger
als 25% der Frauen sind wahrend des gesamten Follow-up Zeitraumes jemals
umgezogen - die meisten hiervon innerhalb desselben Ortes. Ungeachtet dessen
wurden zusatzlich detaillierte Analysen und Sensitivitatsbetrachtungen angestellt, bei
denen nur jene Frauen in die Analysen einbezogen wurden, die wahrend des
Beobachtungszeitraums nicht umgezogen sind und deren Exposition gegenlber
Luftschadstoffen besser beschrieben werden kann. Diese Analysen zeigen Uberwie-
gend starkere Effekte fur den Zusammenhang mit der Exposition. Eine weitere Mog-
lichkeit ware es, nur die Studienteilnehmerinnen zu betrachten, die lebenslang unter
der gleichen Wohnadresse wohnen oder dort schon langere Zeit vor der Basisunter-
suchung wohnten. Im Durchschnitt spiegelt diese Wohnadresse zur Ersterhebung die
Exposition gegenuber Luftschadstoffen wahrend des gesamten Follow-up Zeitraums
aber adaquat wider. Bei der Expositionsschatzung durch die Distanz zwischen
Wohnadresse und stark befahrenen Stral’en wurde analog zu Gehring et al. (2006)
bislang nur eine dichotome Kategorisierung vorgenommen. Durch das hdohere
Fallaufkommen war es nun auch moglich, unterschiedliche Abstandskategorien zu
stark befahrenen Stral’en in ein erweitertes Expositionsszenario aufzunehmen. Dies
erlaubte, Gradienten unterschiedlicher Expositionen im Hinblick auf Sterberisiken zu
analysieren. Fur eine stratifizierte Analyse nach der Entfernung zur nachsten

verkehrsreichen Stralde, waren allerdings die Fallzahlen Uberwiegend zu klein.

FiUr diese Frauenkohorte wurde eine Anzahl von industriellen und weniger industri-
alisierten Orten des Ruhrgebietes und angrenzender Regionen ausgewahlt. Diese
Orte wurden deswegen einbezogen, um einen grol3en regionalen Kontrast in den
AuBenluftschadstoffkonzentrationen zu haben. Eine mdgliche Limitierung dieses
Studiendesigns besteht darin, dass sich Frauen von industriell gepragten Regionen
unterscheiden von Frauen, die in weniger industrialisierten Orten leben. Diese Unter-
schiede beschranken sich mdglicherweise nicht auf die Exposition mit Luftschad-
stoffen, sondern konnten sich auch im Hinblick auf Unterschiede in den soziodkono-
mischen und allgemeinen Lebensstilfaktoren ausdricken, die assoziiert sind mit der
Sterblichkeit. Die potenziell relevanten soziobkonomischen Faktoren wurden jedoch im
Rahmen der Basisuntersuchung erhoben. So konnten die berichteten Luftschadstoff-
effekte sehr sorgfaltig fur soziookonomische Faktoren wie im Bildungsgrad der Frauen

und auch far berufliche Expositionen adjustiert werden. Des Weiteren wurde sehr sorg-
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faltig fur die Exposition mit Tabakrauch durch aktives Rauchen aber auch Passivrauchen
adjustiert. Allerdings liegen keine detaillierten Informationen zu weiteren Lebensstil-
faktoren vor wie der Ernahrung. Deswegen konnen wir nicht mit Sicherheit ausschliel3en,

dass unsere Ergebnisse durch residual confounding beeinflusst worden sind.

Frauen mit Asthma, chronischer Bronchitis und Bluthochdruck zum Zeitpunkt der
Rekrutierung hatten ein héheres Mortalitatsrisiko. Moglicherweise waren auch fur
andere chronische Erkrankungen zum Zeitpunkt der Rekrutierung erhohte
Mortalitatsrisiken nachweisbar gewesen. Allerdings liegen keine weitergehenden
Informationen zu weiteren chronischen Erkrankungen vor. Ungeachtet erachten wir
eine mdogliche Verzerrung unserer Studienergebnisse zu Luftschadstoffwirkungen
durch diese fehlenden Informationen als unbedeutend, weil alle Adjustierungen der
Luftschadstoffeffekte bereits fur Asthma, chronische Bronchitis und Bluthochdruck

den Effektschatzer fur die Luftschadstoffwirkung kaum beeinflussen.

Eine weitere mogliche Verzerrung unserer Studienergebnisse konnte sich aus einer
selektiven Teilnahme nicht erkrankter Frauen ergeben. Informationen dartber, dass
die Teilnahme an dem primaren Survey differenziell verschieden ist im Hinblick auf
das Auftreten chronischer Erkrankungen zwischen den einzelnen Studienregionen
liegen nicht vor. Die zugrunde liegende Hypothese ware in diesem Fall, dass
Erkrankungen zum Zeitpunkt der Rekrutierung die Assoziation zwischen Mortalitat

und Luftschadstoffexposition kurz- bis mittelfristig beeinflussen kdnnen.

5.7 Fehlende Informationen zum Vitalstatus und zu den
Todesursachen

Im Vergleich zu dem vorhergehenden Follow-up bis zum Jahre 2003 ist die Erhe-
bung des Vitalstatus und auch die Erhebung der Todesursachen weniger vollstandig.
Das hat etwas mit wiederholten Umzutgen zu tun. Auch durch die Recherche zu den
Todesursachen durch das LDS-NRW kam es in einzelnen Fallen dazu, dass
Todesursachen von bereits Verstorbenen nicht ermittelt werden konnten. Hinzu
kommt noch, dass fur die Frauen aus Herne der Vitalstatus jenseits des Jahres 2004
fur diesen Zeitraum nicht komplett zu erheben war. Wahrend der ersten Follow-up
Periode hat das Gesundheitsamt Herne die Erhebung des Vitalstatus mit dem
ortlichen Gesundheitsamt in unmittelbarer Zusammenarbeit durchgefihrt, weil die
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Adressen der Frauen nicht an unseren Treuhander gegeben werden sollten - trotz
der datenschutzrechtlichen Unbedenklichkeitserklarung durch die zustandige
Landesdatenschutzbeauftragte. Seit dem Abschlussbericht der dritten Forderperiode
war es immerhin méglich die Sterbefalle mit Todesursache zu erheben, die Ubrigen
Probandinnen mit unbekanntem Vitalstatus aus Herne wurden als lebend bis zum
14.10.2008 eingestuft und Sensitivitatsanalysen durchgefuhrt, um eine Verfalschung

der Ergebnisse auszuschlieRen.

Ungeachtet dieser Einschrankungen im Hinblick auf die Vollstandigkeit der Erhebung
des Vitalstatus halten wir einen verzerrenden Einfluss auf die Ergebnisse Studie
nach einer Erweiterung des Follow-up Zeitraumes fur unwahrscheinlich. Die Ein-
schatzung der Todesursachen auf der Grundlage der Totenscheine kdnnten als eine
Einschrankung dieser Studie verstanden werden. Tatsachlich ist die Validitat der
Ursachen, die auf dem Totenschein vermerkt sind, haufig kritisch diskutiert worden
(Black WC 2002, Laurer MS et al. 1999, James DS and Bull AD 1996, Hoel et al.
1993). Der Fehlergrad der Zuordnung von Todesursachen ist insbesondere dann zu
berlcksichtigen, wenn Todesursachen sehr detailliert dargestellt werden und insbe-
sondere fur seltene Erkrankungen und Krebs-Lokalisationen. Dem gegenuber sind
hoch aggregierte Todesursachengruppierungen, wie wir sie in unserer vorliegende
Studie vorliegen haben, weniger wahrscheinlich beeinflusst von diesen Codierungs-
fehlern. Unter besonderer Berlcksichtigung von Lungenkrebssterblichkeit wurde
jungst die Verwendung von offiziellen Totenscheinen in den USA als ausreichend
sensitiv und spezifisch erachtet (Doria-Rose VP und Markus CM 2009). Zusatzlich
muss in Betracht gezogen werden, dass die Validitat der Totenscheininformation
insbesondere bei den sehr Alten eingeschrankt ist. Diese Frauenkohorte hat bislang
noch nicht ein Alter erreicht, indem die Totenscheinangaben insbesondere als
unzuverlassig erachtet werden mussen.

SchlieBlich ist eine weitere Starke dieser vorliegenden Studie besonders hervorzu-
heben: Das ist die relativ kleine Anzahl von Frauen, fur die sowohl im Hinblick auf die
Erhebung des Vitalstatus als auch im Hinblick auf die Eingruppierung nach Todesur-
sachen keine Informationen vorliegen. Demzufolge wird eine selektive Verzerrung
unserer Ergebnisse durch eine hohe lost for follow up Rate Uber den langen Zeitraum
von Uber 18 Jahren als unwahrscheinlich erachtet.
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Atemwegssterblichkeit und die Lungenkrebssterblichkeit ist eine Interpretation der
Ergebnisse in Untergruppen nicht angemessen. ... 52

Tabelle 22: Zusammenhang zwischen der Mortalitat bis 2008 und Luftschadstoffexposition
am Wohnort im Zeitraum der Basisuntersuchung (5-Jahresmittelwert) dargestellt als
relatives Risiko (RR) pro Interquartilsabstand’ mit 95 % Konfidenzintervall (95 % Ki).
(Cox-Proportional-Hazard-Modell; adjustiert fur Alter). Nur TEMES-Stationen. Mit
IMPULIEIEN WEIEN. ...t e e e e e e e e e e e e eeeenes 53

Tabelle 23: Zusammenhang zwischen der Mortalitat und Luftschadstoffexposition am
Wohnort im Zeitraum der Basisuntersuchung (Jahresmittelwert) dargestellt als
relatives Risiko (RR) pro Interquartilsabstand’ mit 95 % Konfidenzintervall (95 % Kl)
fur die beiden Rekrutierungszeiten 1985/86/87 sowie 1990 . (Cox-Proportional-
Hazard-Modell;-adjustiert fuir Alter). Nur TEMES-Stationen. Mit imputierten Werten.
Die Fallzahlen fur die Sterbefalle an Atemwegserkrankungen und Lungenkrebs sind
in einzelnen Untergruppen sehr klein. Das schrankt die Interpretationsfahigkeit der
Ergebnisse deutlich @in..............ooo i 54
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