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1. Kurzzusammenfassung

Ubergeordnetes Ziel dieses Teilprojekts war die Beurteilung der gesundheitlichen
Langzeiteffekte von ultrafeinen Partikeln (UFP) in den bayerischen Studienregionen Augsburg
und Regensburg der NAKO-Gesundheitsstudie.

Die drei im Projekt entwickelten Modelle zur Schatzung der raumlichen Variabilitat der
Partikelanzahlkonzentration (particle number concentration, PNC), als Surrogat fur UFP,
zeigten eine sehr gute Modellgite und hohe Korrelationen untereinander. Die Validierung der
Modelle anhand von Messungen an der Regensburger LfU-Messstation sowie an zusétzlichen
sechs Messstandorten ergab, dass alle Modelle die Konzentrationen meist unterschatzten,
insbesondere an dem verkehrsnahen Standort Regensburg-Rathaus. Dies sollte in den
epidemiologischen Analysen somit eher zu einer Unterschétzung des Effekts fuhren.

Die Studie beobachtete eine Assoziation zwischen der Langzeitbelastung mit hohen
Partikelanzahlkonzentrationen und Herzkreislauferkrankungen sowie kardiometabolischen
Markern, die auch nach Adjustierung fur Feinstaub und NO2 zu sehen waren. Dies deutet auf
unabhangige Effekte von UFP auf die kardiometabolische Gesundheit hin.



2. Einfihrung

Feinstaub in der AuRenluft stellt ein komplexes Gemisch von Partikeln unterschiedlicher Grol3e
und chemischer Zusammensetzung dar (Birmili et al. 2014). Obwohl ultrafeine Partikel (UFP)
die kleinste Teilfraktion des Feinstaubs sind, unterscheiden sie sich von gro3eren Partikeln.
So tragen sie wegen ihrer sehr geringen Grof3e nur unwesentlich zur Feinstaubmasse bei,
bestimmen aber die Partikelanzahlkonzentration (Schulz etal. 2005). Sowohlfeine Partikel mit
einem aerodynamischen Durchmesser kleiner oder gleich 2,5 pum als auch ultrafeine Partikel
dringen tief in die Lunge ein. Wahrend feine Partikel insbesondere von den Makrophagen
erkanntwerden, kénnen UFP Gber die Lungenblaschen in die Blutbahn eintreten und sich Gber
das Blut im Kdrper verteilen (Oberdorster et al. 2005; Peters et al. 2006). Aufgrund der im
Vergleich zu anderen Feinstaub-Fraktionen grél3eren Oberflache und Reaktivitat konnen UFP
auch mehr chemische Substanzen transportieren.

Im Gegensatz zu anderen Luftschadstoffen gibt es in der EU bisher keine Grenzwerte fur UFP
(Word Health Organisation 2021). Grund dafir sind weltweit fehlende Daten zur langfristigen
UFP-Belastung der Bevdlkerung sowie zu den Auswirkungen von UFP auf die Gesundheit.
Epidemiologische Studien zur Langzeit-Exposition gegeniiber UFP sind aufgrund der kurzen
Lebensdauer von UFP in der Atmosphare, komplexer Messmethoden und der grof3en
raumlichen Variabilitét eine Herausforderung. Die wenigen bisher durchgefiihrten Studien zur
UFP-Langzeitbelastung weisen jedoch auf Assoziationen zwischen UFP und kardiovaskulérer
Morbiditat und Mortalitéat hin (Bai et al. 2018, Bouma et al. 2023, Downward et al. 2019,
Poulsen et al. 2023).

Eine vom Umweltbundesamtin Auftrag gegebene systematische Literaturiibersicht kamdaher
zum Schluss, dass nach wie vor ein Bedarf an mehr Langzeitstudien unter Einsatz modermer
standardisierter Messmethoden und Modellierungsansétze besteht. Zudem gibt es derzeit
nicht ausreichend Studien, die fur die Effekte anderer Luftschadstoffe wie Feinstaub,
Stickstoffdioxid (NOz), oder Ozon (Os) adjustierten (Ohlwein et al. 2019).

3. Zielstellung

Das ubergeordnete Ziel dieses Projekts war deshalb die Beurteilung der gesundheitlichen
Langzeiteffekte von UFP an den bayerischen Zentren Augsburg und Regensburg der NAKO-
Gesundheitsstudie.

Die spezifischen Ziele waren:
¢ Modellierung der raumlichen Verteilung der Partikelanzahlkonzentration (PNC, als
Indikator fir UFP) im Raum Augsburg und im Raum Regensburg.
e Untersuchung des Zusammenhangs zwischen einer PNC-Langzeitbelastung (als
Indikator fur die UFP-Langzeitbelastung) und kardiometabolischen Markern (z. B.
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Glukose oder Blutdruck) sowie den Haufigkeiten von Bluthochdruck, Diabetes mellitus,
Herzinfarkt und Schlaganfall.

Basierend auf diesen spezifischen Zielen war das Projekt in zwei Arbeitspakete unterteilt, wie
auch in Abbildung 1 dargestellt:

- In Arbeitspaket 1 wurde zuerst basierend auf den Expositionsdaten zweier
Vorlauferprojekte die Schéatzung der réumlichen PNC-Verteilung fur den Raum
Augsburg mit Hilfe von Landnutzungsmodellen optimiert und zeitlich angepasst.
Gleichzeitig wurden im Raum Regensburg, zusétzlich zu Messungen der UFP und
PNC an der LfU-Messstation (Referenzmessstation), Messungen an sechs Standorten
durchgefihrt. Im Anschluss wurden die angepassten Modelle auf den Raum
Regensburg angewendet, durch die durchgefihrten Messungen validiert und durch
weitere externe Datenquellen optimiert.

- In Arbeitspaket 2 wurde untersucht, ob die Langzeitbelastung mit hohen
Partikelanzahlkonzentrationen mit einem Anstieg von kardiometabolischen Markern
bzw. Erkrankungen bei Teilnehmern der NAKO-Gesundheitsstudie in Augsburg und
Regensburg zusammenhangt. Zudem wurde der Frage nachgegangen, ob die Effekte

von UFP von denen anderer Luftschadstoffe abzugrenzen sind.

Exposition Vulnerabilitit Gesundheitseffekte
Expositionsdaten: Alter W
» Messungen/Modelle zu UFP (SR 5 o
: Soziale » 30.610 Teilnehmer*innen aus
aus Projekten (2014-2015 Uiieehiz
) dem Raum Augsburg und
und 2017) und LfU-Daten Lebensstil
Regensburg

!

D 4 D

Modellierung der UFP- Messungen in Regensburg zur
Konzentrationen Modellvalidierung
» Optimierung des Modells fir » 6 Messstandorte
den Raum Augsburg » Messkampagnen im Sommer
> Ubertragung des UFP- und Herbst 2021 sowie im
Modells auf Regensburg Winter 2021/22
» Validierung anhand von - Datenaufbereitung und
Messungen

Validierung der Messungen /

A 4

Abbildung 1: Aufbau und Ablauf des Projekts.

Die durchgefiuhrten Arbeiten und Ergebnisse werden im Folgenden detailliert beschrieben
und im Anschluss diskutiert.



4. Ergebnisse
4.1 AP1: Modellierung der raumlichen UFP-Langzeit-
konzentrationen in Augsburg und Regensburg
4.1.1 Optimierung und zeitliche Anpassung des rdaumlichen

UFP-Modells fur Augsburg

Zunéchst wurden die Messstandorte der beiden Vorlauferprojekte ULTRA3 (N=20) (Wolf et al.
2017) und LfU-Projekt (N=6) (Giemsa et al. 2021) zusammengefihrt und bei gleichen
Standorten (N=4) die X- und Y-Koordinaten vereinheitlicht, um eine gemeinsame Datenbasis
fur die Pradiktorenerstellung zu schaffen. Im nachsten Schritt wurden die diskontinuierlichen
Messwerte (ULTRA3: drei Messrunden a zwei Wochen pro Station im Zeitraum 01.03.14 -
15.04.2015; LfU-Projekt: acht Messrundenazwei Wochen pro Stationim Zeitraum01.01.2017
- 31.12.2017) einheitlich mit den kontinuierlichen Messungen der KORA-Aerosol-Messstation
zeitlich adjustiert. Dazu wurde jede Messperiode an jedem Standort um die Differenz bzw. das
Ratio zwischen der durchschnittlichen Konzentration jeder Periode am Referenzstandort und
dem Jahresmittelwert am Referenzstandort korrigiert. Da die Hohe der PNC stark abhé&ngig
von der Meteorologie ist, wurden damit die 2-Wochen-Messperioden mit besonders hohen
oder besonders niedrigen PNC-Werten auf das Jahresmittel der KORA-Aerosol-Messstation
korrigiert (Abbildungen Ala und b).

Zeitgleich wurden die Pradiktoren fur die Landnutzungsmodelle aktualisiert. Zu den bereits
vorhandenen Daten wurden Daten aus den Jahren 2014 und 2017 und, falls nicht vorhanden,
moglichst nah an 2014 bzw. 2017 heruntergeladen und anhand Geoinformationssystemen
(GIS) prozessiert. Die final verwendeten Pradiktoren und ihre Quellen sind in Tabelle 21
aufgelistet. Vor der Modellerstellung erfolgte zunachst eine Vorauswahl von Pradiktoren, um
die Modellstabilitat zu verbessern (Eeftens et al. 2016, Wolf et al. 2017), d. h. Pradiktoren mit
extremen Ausreilern bzw. geringer Variabilitat wurden ausgeschlossen.

Fiar die ULTRA3-Landnutzungsmodelle wurden die gemessenen und adjustierten
Jahresmittelwerte mit den Pradiktoren in einfachen linearen Regressionen verknupft. Fur die
erweiterten Modelle wurden neben einer einfachen linearen Regression nun auch Modelle
herangezogen, die einenIndikator fur das Jahr der Messungenenthalten, umauch die zeitliche
Komponente abzubilden. Dazu wurden nach Zusammenfihrung der Messdaten der beiden
Vorlauferprojekte zwei Datenséatze als Basis fur die Modellierung erstellt. Fir das einfache
lineare Landnutzungsmodell (M1) wurden die Messwerte des ULTRA3-Projekts mithilfe der
wiederholten Messungen des LfU-Projekts an denselben Standorten (N=4) sowie den
kontinuierlichen Messungen der KORA-Aerosol-Messstation auf das Jahr 2017 kalibriert
(Abbildungen 2 und 3), so dass der Basisdatensatz 2017 22 Beobachtungen enthielt.



Tabelle 1: Pradiktoren zur raumlichen Modellierung der Partikelanzahlkonzentration (PNC)

als Indikator fur UFP.

GIS Datensatz Quelle Basisjahr Pradiktoren Einheit Radius in Metern FER};:thtunq
BKG ATKIS Besiedelte Flachen, Industrie, 25, 50, 100, 300,
Basio.DLM. 201 2018 hehaute Flachen & 500, 1000, 5000 ¥
Landnutzung ' L N
LBM-DE 2015. 2018 Grunflachen, Waldflachen, % 25, 50, 100, 300, i
' Wasserflachen 500, 1000, 5000
BKG ATKIS Lange der (Hauptverkehrs-) 25, 50, 100, 300,
Basis-DLM ALl 202 Stral3en im Umkreis 500, 1000 *
Verkehrsnetz OSM 2017
BKG ATKIS Distanz zur nachsten
Basis-DLM AL, 20200 (Hauptverkehrs-) StralRe m e i
OSM 2017
y . Flache / Anzahl / Hohe der 25, 50, 100, 300,
Gebéaudedichte BKG LoD1 2015, 2019 Gebaude m#N, N, m500, 1000, 5000 +
Bevolkerungs- . 100, 300, 500,
dichte WiGeoGIS 2014, 2018 Anzahl der Einwohner N 1000, 5000 +
: Basis 100, 300, 500,
Haushaltsdichte 2014, 2018 Anzahl der Haushalte N 1000, 5000 +
Hohe, Quadratwurzel der
) MDA - m, m.yz, m Raster 10*10 -
Topographie BKG DGM102016 Hohe, adjustierte Hohe ve
Hangneigung ° NA +/-
) Durchschnittliche
Wind DWD windgeschwindigkeit km/h Raster 100*100 +/-
Niederschlag DWD 2014, 2017 Niederschlagshdhe Raster 1000*1000 -
Versiegelungsdichte o 25, 50, 100, 300,
2015, 2018 (Imperviousness) & 500, 1000, 5000 *
EEA 25, 50, 100, 300
2015, 2018 Dichte der Baumbedeckung % 50’0' 1600, ’5000’ -
Satellitendaten L 25, 50, 100, 300,
Landsat 8 2014, 2017 Vegetationsindex (NDVI)  NA 500, 1000, 5000 -
Copernicus
Sentinel, 2018 Troposphérisches NO> molec./cm2NA +
DLR
DLR 2018 Oberflachennahes NO- ug/ms3 NA +
Koordinaten  NA NA X und Y Koordinaten (orlglnalm NA 4/

und transformiert)

BKG: Bundesamt fiir Kartographie und Geodasie; WiGeoGIS: Geomarketing -Firma WiGeoGIS; DWD: Deutscher Wetterdienst;
EEA: European Environmental Agency; ESA: European Space agency

Weiterhin wurde ein Datensatz mit wiederholten Messungen (N=26) erstellt, der die
Messungen zusammen mit ihren Basisjahren 2014 und/oder 2017 enthielt. Dieser wurde fir
die Erstellung von generalisierten additiven Modellen (GAM; M2a/M2b) sowie eines
gemischten Modells (M3) verwendet. M2a/M2b enthielten dabei das Jahr als Faktorvariable
sowie die X- und Y- Koordinaten als glatte Funktion (M2a: X und Y als bivariate Funktion; M2b:
X und Y jeweils als eigene Funktion, siehe Tabelle 2). Weiterhin wurden Random Forest-
Modelle als Alternative zur Supervised Linear Regression getestet, allerdings aufgrund der
deutlich geringeren Performanz verworfen. Diese Modelle benétigen deutlich mehr

Beobachtungen, als im Rahmen dieses Projekts zur Verfugung stehen.
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Abbildung 2: Messstandorte der Vorlauferstudien.
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Abbildung 3: Kalibrierung der ULTRA3-Werte (2014/15) auf der Grundlage der funf
Stationen mit Doppelmessungen. PNC: Partikelanzahlkonzentration.
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Fur alle drei Modellansétze stellte die PNC-Langzeitbelastung die abhéngige Variable dar,
welche durch die Pradiktoren (unabhangigen Variablen) erklart werden soll. Die erwartete
Richtung des Effekts der Pradiktoren wurde dabei anhand von Vorkenntnissen festgelegt
(Tabelle 1). Die Modellentwicklung erfolgte dabei anhand einer standardisierten und haufig
benutzten Methode (manuelles schrittweises Auswahlverfahren) (Beelen et al. 2013, Wolf et
al. 2017). Die Modellgute wurde anhand des adjustierten R? und Leave-one-out
Kreuzvalidierung (CV R?2) bewertet (Tabelle 2).

Tabelle 2: Ubersicht der Modelle, selektierte Pradiktoren und GiitemaRe.

o Haupt- Industrie- re &Y
Modellspezifikation N Open Street Map Andere . R2
stralBen flachen adj ad]
green_100 neg
IM(PNC ~ X o5 W_rlm_osm_5000 50 0.960.90
predictors) bus_n_osm_100
slope2 nea
gam(PNC ~
as.factor(year) + bus log dist inv_osm
M2agx vk=aix=)+ X 1000 " \im osm 100 U fte
predictors)
gam(PNC ~
as.factor(year) + w_rlm_osm_5000
M2b s(X,k=3,fx=T) + X 300 w_rlm_osm_100 0.920.80
s(Y,k=3,fx=T) + bus_dist_inv_osm
predictors)
SEMITHIPNG = bus log dist inv osm
M3 predictors, X 300 ; surf_no2_dIr 0.910.86

random=~(1|ID)) w_rlm_osm_100

Dabei erwiesen sich fir alle Modelle die Nahe zur n&chsten Hauptstral3e sowie der Anteil an
Industrieflachenim Umkreis (verschiedene Radien, siehe Tabelle 2) als wichtigste Pradiktoren.
Weitere Verkehrsnetz-Indikatoren wie Hauptstral3enlange und Bushaltestellen im Umkreis
wurden ebenfalls mit verschiedenen Radien ausgewahlt. Weiterhin fir M1 Grinflachen im 100
m Umkreis, die StralBenlange im 50 m Umkreis und die Hangneigung, sowie fiur M3
oberflachennahes NO2. Weitere topographische (Hohe) und meteorologische Faktoren
(Windgeschwindigkeit, Niederschlagshdhe), aber auch Indikatoren zur Bebauungs-,
Bevolkerungs-, Versiegelungs- und Baumbedeckungsdichte wurden in der Modellierung der
UFP-Konzentrationen bericksichtigt (siehe Tabelle 1), allerdings nicht im iterativen

Modellselektionsprozess ausgewahlt.
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Abbildung 4: Geschéatzte Partikelanzahlkonzentrationen als Indikator fur UFP (oben:
Jahresmittel 2014, unten: Jahresmittel 2017) fur die Region Augsburg.
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Um die Luftschadstoffkonzentrationen fir die gesamte Studienregion Augsburg abzuschétzen
und zu visualisieren, wurden die final selektierten Prédiktoren fir die Rasterzentroide eines
50m * 50m Rasters berechnet und Rasterkarten erstellt. Obwohl das adjustierte R?2 und CV R2
das Modell M1 favorisieren, zeigten die Karten in Vorlaufermodellen doch eine deutlich
eingeschrankte Variabilitdt im Vergleich zu M2a, M2b und M3 (siehe Zwischenbericht 2022),
so dass wir uns aufgrund des hohen Rechenaufwands fir die finalen Karten auf diese drei
Modelle beschrankten (Abbildung 4). Die Jahresmittel fir 2014 (oben) und 2017 (unten) sind
generell sehr dhnlich, wurden fir 2017 aber etwas niedriger geschétzt, v.a. von M2a. Alle drei
Modelle zeigen ahnliche Muster auf mit den hdchsten Konzentrationen an Hauptstraf3en,
wobei M2a hohere Kontraste aufweist mit tendenziell niedrigeren Konzentrationen in den
landlicheren Gebieten. In den Karten flir M2b ist der Einfluss der Pradiktorvariable ,Lange der
Hauptverkehrsstrallen im 5 km Umkreis® (w_rim_osm_5000) deutlich sichtbar als breiter

Streifen um die Autobahn, die in der Mitte der Studienregion in Ost-West-Richtung verlauft.
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4.1.2 Durchfihrung von Messungen in Regensburg zur

externen Validierung des UFP-Modells

4.1.2.1 Durchfuhrung der Messungen

Neben der Modellierung wurden auch Messungen an sechs Standorten in Regensburg

durchgefihrt. Fur die Messungen wurden mobile Kondensationspartikelzahler (CPC:

condensation particle counter) des Typs Environmental Dust Monitor (EDM) 465 der Firma

GRIMM verwendet, die Partikel ab einer Grol3e von 10 nm erfassen. Eine genaue

Beschreibung der ausgesuchten Standorte und der Messabldufe befindet sich im 1.
Zwischenbericht (Berichtszeitraum: 01.11.2020 — 31.10.2021). Tabelle 3 fasst die wichtigsten
Informationen Uber die ausgewahlten Standorte zusammen.

Tabelle 3: Ubersicht der Messstandorte in Regensburg.

Standort

NI Abkirzung Name Typ Lage

01 MD Mater Dolorosa stadtischer Hintergrund westlich des Stadtzentrums
02 StB St. Bonifaz stadtischer Hintergrund 06stlich des Stadtzentrums
03 Priv Privat stadtischer Hintergrund links der Donau

04 Rth Rathaus (LfU) verkehrsbezogen Stadtzentrum

05 StP St. Paulus (Schierling) regionaler Hintergrund  Schierling Mitte

06 StC St. Cacilia verkehrsbeeinflusst Innenstadt

07 Ref Referenz (LfU) stadtischer Hintergrund Campus der Universitat

In Abbildung 5 ist das Schema der Messungen dargestellt. Vor und nach den einzelnen

Messrunden wurde zur Qualitdtssicherung jeweils eine Vergleichsmessung an einer

Referenzmessstation mit allen drei Messgeraten durchgefiihrt (entwederin Augsburg an der

KORA-Aerosol-Messstation oder in Regensburg an der LfU-Messstation). Zwei Messrunden

mussten aufgrund fehlender Begleitmessungen wiederholt werden. Somit wurden insgesamt

acht Messrunden durchgefiihrt und neun Vergleichsmessungen. Eine Ubersicht aller

Messungen befindet sich in Tabelle 4.

1. Messkampagne
(Sommer)

2. Messkampagne
(Herbst)

3. Messkampagne

(Winter)

[ ] | | | ]
Messrunde Messrunde { Messrunde { Messrunde } Messrunde J [ Messrunde J
I 1 H 2 \ 1 2 1 2

Abbildung 5: Schema der Messungen zur externen Validierung der Modellierung der
Partikelanzahlkonzentrationen.
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Tabelle 4: Ubersicht der durchgefiihrten Messungen (kursiv: Messungen, die wegen
fehlenden Begleitmessungen nicht in der Analyse bertcksichtigt wurden - sie wurden durch
Wiederholungsmessungen ersetzt).

Nr Messung Zeitraum Standorte Bemerkungen

1 Messrunde Sommer 01 09-Jun-21 bis 24-Jun-21 01, 02, 03 und Ref Keine HawaDawa Geriite
2 Vergleichsmessung 01  25-Jun-21 bis 06-Jul-21 Augsburg Messstation

3  Messrunde Sommer 02 07-Jul-21 bis 27-Jul-21 04, 05, 06 und Ref

4 Vergleichsmessung 02  28-Jul-21 bis 03-Aug-21  Augsburg Messstation

5 Messrunde Sommer 03  04-Aug-21 bis 11-Aug-21 01, 02, 03 und Ref Wiederholungsmessung
6 Vergleichsmessung 03  20-Aug-21 bis 30-Aug-21  Augsburg Messstation

7  Messrunde Herbst 01 15-Okt-21 bis 02-Nov-21 01, 02, 03 Keine Referenz-Werte
8 Vergleichsmessung 04  03-Nov-21 bis 09-Nov-21  Augsburg Messstation

9 Messrunde Herbst 02 10-Nov-21 bis 24-Nov-21 04, 05, 06 und Ref

10 vergleichsmessung 05  24-Nov-21 bis 09-Dec-21  Regensburg LfU Ref

11 vVergleichsmessung 06  03-Jan-22 bis 11-Jan-22  Regensburg LfU Ref

12 Messrunde Winter 01 11-Jan-22 bis 28-Jan-22 01, 02, 03 und Ref

13 vergleichsmessung 07  28-Jan-22 bis 17-Feb-22  Regensburg LfU Ref

14 Messrunde Winter 02 17-Feb-22 bis 10-Mar-22 04, 05, 06 und Ref

15 vergleichsmessung 08  16-Méar-22 bis 23-Mar-22  Regensburg LfU Ref

16 Messrunde Frihjahr 01 23-Mar-22 bis 07-Apr-22 01, 02, 03 und Ref Wiederholungsmessung
17 vVergleichsmessung 09  07-Apr-22 bis 14-Apr-22  Regensburg LfU Ref

4.1.2.2 Ergebnisse der Messungen

Im Folgenden werden zur besseren Ubersicht die Vergleichsmessungen getrennt von den
Messungen an den Standorten in Regensburg vorgestellt.

4.1.2.2.1 Qualitdtskontrolle (Vergleichsmessungen)

Insgesamt wurden zwolf Vergleichsmessungen durchgefihrt, jedoch nur neun fir die
Qualitatskontrolle ausgewahlt, die vor bzw. nach einer gultigen Messrunde stattgefunden
haben (siehe Tabelle 4). Die Ergebnisse der Vergleichsmessung 01 sind stellvertretend auch
fr die nachfolgenden Vergleichsmessungen in Abbildungen A2a bis A2d im Anhang
dargestellt. Ebenfallsim Anhang sind die Regressionsgleichungen aller Vergleichsmessungen
in Tabelle A1 zusammengefasst. Ersichtlich ist die sehr starke zeitliche Korrelation (Spearman
Korrelationskoeffizienten > 0.95, R? > 0.99), sowie eine geringfugige Varianz der Messwerte,
die innerhalb der vom Hersteller angegebenen Genauigkeit von 10% liegt. In einem weiteren
Schritt wurden die Ratios zwischen CPC 03 und CPC 04 sowie CPC 03 und CPC 05 gebildet.
Die Ratios bewegen sich ebenfalls innerhalb der vom Hersteller angegebenen Genauigkeit
von 10%, obwohl sie tendenziell den Wert von 1 unterschreiten.
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Abbildung 6a: Zeitlicher Verlauf der Ratios zwischen CPC 03/CPC 04 sowie CPC 03/CPC
05 Uber alle Vergleichsmessungen.
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Abbildung 6b: Zeitlicher Verlauf der Ratios zwischen CPC 03 korrigiert/CPC 04 sowie CPC
03 korrigiert/CPC 05 Uber alle Vergleichsmessungen.
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Das bedeutet, dass CPC 03 (das hier mit beiden anderen Geraten, CPC 04 und CPC 05
verglichen wurde) die PNC etwas unterschétzt (Abbildung 6a). Nach einer Korrektur um 3%
schwanken die Ratios um den Wert 1 und liegen (wie schon vor der Korrektur) innerhalb der

vom Hersteller angegebenen Genauigkeit (Abbildung 6b).

Als Ergebnis der Vergleichsmessungenwurden alle PNC-Werte, die durch CPC 03 an den
einzelnen Standorten ermittelt wurden, mit einem Korrekturfaktor von 1,03 multipliziert.

4.1.2.2.2 Messungen an den sechs Standorten

Die PNC-Messreihen an den einzelnen Standorten sind zusammen mit den PNC-Werten der
Referenzstation des LfU (Standort Uni-Campus Regensburg) in Abbildung 7 dargestellt. Der
in den Abbildungen gezeigte Verlauf der PNC-Zeitreihen an den jeweils drei Standorten und
der Referenzmessstation macht die relativ starke Korrelation sichtbar, insbesondere fir die
Standorte im stadtischen Hintergrund. In Abbildung 8 sind die Pearson-
Korrelationskoeffizienten dargestellt. Die Massen-Konzentrationen der Partikel in
unterschiedlichen GréRenbereichen (PM1,0, PM2s und PMio) sowie BC-Konzentrationen
wurden ebenfalls an der LfU-Referenzmessstation am Gelande der Universitat Regensburg
gemessen.

In Abbildung A3 (Anhang) sind die typischen Tagesgange an den einzelnen Wochentagen flr
die drei Standorte 04 bis 06 dargestellt: Rathaus (verkehrsbezogen), St. Paul in Schierling
(regionaler Hintergrund) und St. Cé&cilia (Innenstadt, verkehrsbeeinflusst). Auffallend sind die
sehr hohen PNC-Werte am Standort Rathaus, obwohl dieser Standort nicht direkt an einer
besonders stark befahrenen Stral3e liegt. Allerdings wird der StralRenabschnitt aufgrund des
nahegelegenen Busbahnhofs stark von Linienbussen frequentiert (stadtweites Maximum mit
Uber 1000 Bussen pro Werktag, vgl. Abb. 4.4 im Masterplan fir Regensburg

(https://www.regensburg.de/leben/umwelt/luft/masterplan).

Zusétzlich kénnte auch die Hintergrundbelastung in der relativ groRen Regensburger Altstadt
mit einem dichten Kfz-Verkehr in den kleinen Gassen der dichten Altstadt-Bebauung (auch
wenn keine stark befahrene Stral3e die Altstadt durchschneidet) insgesamt deutlich héher sein
als die Standorte im stadtischen Hintergrund, die weiter von der Innenstadt entfernt sind, oder
als ein verkehrshezogener Standort St. Cacilia. Eine detaillierte Auswertung der
Messergebnisse hinsichtlich  der réumlichen und zeitlichen Variabilitdt der
Partikelanzahlkonzentrationen (als Indikator fur UFP) sowie anderen Luftschadstoffe in
Regensburg erfolgt in einer separaten wissenschaftlichen Publikation.

Um die Messergebnisse fur die Validierung der Modelle zu verwenden, mussten
Jahresmittelwerte der PNC an den sechs Standorten und der Referenzmessstation

ausgerechnet werden. Diese Jahresmittelwerte wurden anschlie@end auf die zeitliche
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Variabilitat mit Differenz- und Ratio-Methode adjustiert. Die Ergebnisse sind sowohl in Tabelle
5 als auch graphisch in Abbildung 9 dargestelit.
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Abbildung 7: Zeitreihen der Partikelanzahlkonzentration in Regensburg an den Standorten
01 bis 06 sowie der Referenzmessstation gemessen in den unterschiedlichen Messrunden.
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Abbildung 8: Pearson-Korrelationskoeffizienten (in %) zwischen den PNC an
unterschiedlichen Standorten in Regensburg sowie PNC, PMzio0, PM2s5, PMio und BC
gemessen an der LfU Referenzmessstation (NC=PNC gemessen an der LfU-
Referenzmessstation).

Tabelle 5: Unadjustierte, sowie mit Differenz- und Ratio-Methode zeitlich adjustierte
Jahresmittelwerte der Partikelanzahlkonzentrationen an den sechs Standorten in
Regensburg sowie der LfU-Referenzmessstation.

PNC (L/cm?) Standorte
Ref LfU Rth StC MD StB Priv StP
PNC-Jahresmittelwert 8012 12192 9671 8573 7449 7062 7805
Adjustiert nach Diff 8449 12742 10221 8943 7818 7431 8355
Adjustiert nach Ratio 8449 13161 10394 9210 7907 7621 8392
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Abbildung 9: Unadjustierte sowie mit Differenz- und Ratio-Methode zeitlich adjustierte
Jahresmittelwerte der Partikelanzahlkonzentrationen an den sechs Standorten in
Regensburg sowie der LfU-Referenzmessstation.

4.1.3 Ubertragung des Modells auf Regensburg und externe
Validierung anhand der Messungen

Zur Abschéatzung und Visualisierung der Partikelanzahlkonzentrationen in der Studienregion
Regensburgwurden dann die finalen Modelle aus Augsburg auf Regensburg Gibertragen. Dazu
wurden, wie schon bei der Erstellung der Rasterkarten fir Augsburg, die ausgewahlten
Pradiktoren flr die Zentroide eines 50m* 50m Rasters berechnet und die Modelle auf diese
Rasterzentroide angewendet (Abbildung 10). Auch fir Regensburg wiesen alle drei Modelle
ahnliche Muster auf mit den héchsten Konzentrationenan Hauptstral3en, starkeren Kontrasten
und tendenziell niedrigerenKonzentrationen in den landlicheren Gebieten fir M2aund deutlich

sichtbare breite Streifen um die Hauptstral3en fur M2b.
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Abbildung 10: Geschétzte Partikelanzahlkonzentrationen fur die Studienregion Regensburg
(oben: Jahresmittel 2014, unten: Jahresmittel 2017).
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Abbildung 11: Verteilung der modellierten Partikelanzahlkonzentrationen (Jahresmittel 2017)
an den Rasterzentroiden der Studienregionen Augsburg (oben) und Regensburg (unten). Die
Striche in der Mitte der Boxen zeigen den Median (50. Perzentil) an; die unteren und oberen
Rander entsprechen dem 25. und 75. Perzentil; die unteren und oberen Whisker dem 5. und
95. Perzentil.

Die Boxplots der modellierten PNC-Langzeitbelastung an den Rasterzentroiden beider
Studienregionen (Abbildung 11, Jahresmittel 2017) bestétigten die stérkeren Kontraste und
tendenziell niedrigeren Konzentrationen fir M2a. Fur Augsburg waren M2b und M3 nahezu
identisch verteilt, fir Regensburg zeigte M2b leicht héhere Werte. Die Korrelationen an den
Rasterzentroiden waren ebenfalls sehr hoch (Spearman r: 0.89 - 0.93 in Augsburg, 0.83 - 0.88
in Regensburg).

Im Anschluss wurden die Modelle anhand der Messungen an den Regensburger
Messstandorten validiert (Abbildungen 12 und 13). Hier zeigte sich, dass alle Modelle die
Konzentrationen meist unterschétzen, v.a. den verkehrsnahen Messpunkt Regensburg-
Rathaus mit bis zu 3000 Partikel/cm3. In den Modellen M2aund M2b zeigt sich aber auch eine
leichte Uberschatzung am Standort Mater Dolorosa (MD) mit bis zu 1000 Partikel/cm2. Wie
jede Schatzung erlauben die modellierten Konzentrationswerte damit nur eine Naherung an
die tatséchlichen Belastungen. Da die Modelle aber tendenziell unterschétzen, v.a. an hoch
belasteten Standorten, sollte dies in den geplanten epidemiologischen Analysen eher zu einer
Unterschétzung des Effekts fihren. Spearman r zeigte ebenfalls eine sehr hohe
Ubereinstimmung der drei Modelle (r zwischen 0.93-0.96) an den Messstandorten, sowie eine
gute Ubereinstimmung mit den gemessenen Werten, wobei M2a (r=0.75) und M2b (r=0.79)

etwas niedriger lagen als M3 (r=0.86).
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Abbildung 12: Scatterplots der gemessenen und modellierten Partikelanzahl-
konzentrationen an den Messstandorten in Regensburg.
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Abbildung 13: Spearman-Korrelationskoeffizienten der gemessenen und modellierten
Partikelanzahlkonzentrationen an den Messstandorten in Regensburg.
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4.2 AP 2: Beurteilung der Gesundheitseffekte einer
Langzeitexposition gegenuber
Partikelanzahlkonzentrationen (als Indikator fur UFP)

4.2.1 Verlinkung der Expositionsdaten mit den
geokodierten Adressdaten

Aufgrund der hohen Korrelation der Modelle und der dhnlichen Verteilung an den Zentroiden,
wurden fur die Zuweisung zu den Wohnorten der NAKO -Teilnehmenden die Modelle M2a und
M3 ausgewahlt, um die Anzahl der epidemiologischen Analysen zu minimieren. Auch die
Konzentrationen an den Wohnorten wiesen auf eine sehr hohe Korrelation der beiden Modelle
in Augsburg (Spearman r=0.89 fur 2014, r=0.90 fur 2014) und Regensburg (Spearman r=0.86
fir2014,r=0.86 fur 2014) hin. Betrachtet man die Verteilung der modellierten Konzentrationen
nach Basisjahr und Studienregion (Abbildung14), zeigten sich fur 2014 generell vergleichbare
Verteilungen fir Augsburg und Regensburg fur beide Modelle mit leicht hoheren Werten fur
M2aund tendenziell etwas h6heren Konzentrationen in Augsburg. Fiir2017 lieferte M3 nahezu
identische Verteilungen im Vergleich zu 2014, wohingegen die Konzentrationen mit M2a
deutlich niedriger, aber mit hbherer Variabilitat, geschéatzt wurden.

M2a 2014
Regensburg

M3 2014 |
Regensburg

M2a 2014 |
Augsburg

M3 2014
Augsburg

M2a 2017 |
Regensburg

M3 2017 |
Regensburg

M2a 2017 |
Augsburg

M3 2017 |
Augsburg

4000 6000 8000 10000
Partikel / cm?

Abbildung 14: Verteilung der modellierten Partikelanzahlkonzentrationen nach Basisjahr
und Studienregion an den NAKO-Adressen.
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4.2.2 Daten der NAKO-Gesundheitsstudie sowie weitere
Expositionsdaten

Die NAKO-Gesundheitsstudie (Deutschlands grof3te Langzeit-Bevolkerungsstudie)
sammelte zwischen 2014 und 2019 umfangreiche Informationen von mehr als 205.000
Teilnehmern in 18 Studienzentren in ganz Deutschland, unter anderem in Augsburg und
Regensburg (Peters et al. 2022). Teilnehmer im Alter von 19 - 74 Jahren mit Hauptwohnsitz in
einer der Rekrutierungsregionen in Deutschland wurden nach dem Zufallsprinzip aus der
Gesamtbevolkerung ausgewahlt. Die Basis-Untersuchung umfasste personliche Interviews
und Selbstausfiller-Fragebdgen sowie eine breite Palette von medizinischen Untersuchungen
und die Sammlung verschiedener biologischer Proben.

Daten zur Krankheitsgeschichte wurden im Rahmen des Interviews und des
Selbstausfiillfragebogens erhoben. Zum Beispiel wurden die Teilnehmenden im Interview
gefragt, ob bei ihnen jemals ein Arzt eine der folgenden Erkrankungen diagnostiziert hat:
Bluthochdruck (arterielle Hypertonie), Herzinfarkt, Schlaganfall sowie Zuckerkrankheit bzw.
Diabetes mellitus. Gaben Teilnehmende eine dieser kardiovaskuléaren oder metabolischen
Diagnosen an, wurden sie nach Jahr oder alternativ Alter bei Erstdiagnose gefragt und ob sie
diesbezuglich in den vorangegangenen 12 Monaten behandelt wurden bzw. nach der Art der
Behandlung (bei Herzinfarkt bzw. Diabetes). Zudem wurden zwei Blutdruckmessungen in
sitzender Position nach einer Ruhezeit von mindestens finf Minuten durchgefihrt. Die Pause
zwischen den beiden Blutdruckmessungen betrug zwei Minuten, fur die weiteren
Auswertungen (Blutdruck und Pulsfrequenz) wurde jeweils der Wert der zweiten Messung
herangezogen. Neben anderen Bioproben wurde in den Studienzentren auch vendses Blut
(EDTA, Serum, RNA-stabilisiertes Blut) gewonnen. Die Studienteilnehmermussten dabei nicht
nuchtern sein. Die Analyse des kleinen Blutbilds (z. B. Leukozyten) sowie des HbAlc- und
Glukose-Wertes erfolgte in den lokalen klinischen Labors bzw. im zentralen klinischen Labor
in Greifswald.

Fur dieses Projekt standen Daten von 30.610 Teilnehmern aus dem Raum Augsburg und dem
Raum Regensburg zur Verfugung. Eine Ubersicht zu verschiedenen Teilnehmer-
Charakteristika findet sich in Tabelle 6. Es gilt zu beachten, dass die Deskription der
Teilnehmercharakteristika nicht auf die Gesamtbevdlkerung Bayerns Ubertragbar ist. So liegt
das Durchschnittsalter der Studienteilnehmer mit 50,0 Jahren deutlich Gber dem der
Gesamtbevdlkerung Bayerns (ca. 44,1 Jahre, vgl.
https://www.statistik.bayern.de/presse/mitteilungen/2023/pm011/index.html#link_1). Ebenso
sind die mittleren BMI-Werte in der Studie mit 26,8 bzw. 27,1 verglichen mit 25,8 im

bayerischen Mittel merklich héher.
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Tabelle 6: Deskriptive Beschreibung der Charakteristika der NAKO-Teilnehmer aus

Augsburg und Regensburg.

Charakteristika der NAKO-
Teilnehmer

Augburg (N = 20596)

Regensburg (N = 10014)

Mittel. + SD / N (%)

Mittel. + SD / N (%)

Alter (Jahren) 50,0 + 12,7 50,0+ 12,8
Geschlecht
weiblich 10167 (49,4) 4984 (49,8)
mannlich 10429 (50,6) 5030 (50,2)
Body Mass Index (kg/m?) 27,1+5,3 26,8 +5,1
Rauchstatus
Nie-Raucher:in 9762 (47,4) 5004 (50,0)
ehemalige(r) Raucher:in 6188 (30,0) 3107 (31,0)
Raucher:in 4306 (20,9) 1741 (17,4)
Rauchstatus unbekannt 340 (1,7) 162 (1,6)
Familienstatus
ledig 4196 (20,4) 2037 (20,3)
verheiratet zusammenlebend 13726 (66,6) 6625 (66,2)
verheiratet getrenntlebend 331 (1,6) 161 (1,6)
geschieden 1733 (8,4) 878 (8,8)
verwitwet 602 (2,9) 306 (3,1)
Familienstatus unbekannt 8 (0,04) 7 (0,07)
Erwerbsstatus
erwerbstatig 15836 (76,9) 7651 (76,4)
et oo | 4604 229 2296 (229
Erwerbsstatus unbekannt 126 (0,6) 67 (0,7)

Monatliches

Haushaltsnettoeinkommen (Euro)

3869 + 2420,4

3987 + 2595,4

Kdrperliche Aktivitat (Min./Woche)

3885 + 2600,0

3881 + 2577,9

Alkoholkonsum (g/Tag) 11,0+ 17,4 11,3+17,6
Systolischer Blutdruck (mm/HG) | 130,5 + 17,6 129,1 + 16,2
Diastolischer Blutdruck (mm/HG) ** | 80,6 + 10,2 79,9+9,9
Pulsfrequenz (1/min.) ** 69,5 + 10,7 69,5 + 14,2
Glukose (mmol/l)* 56+14 56+14
HbAlc (mmol/l)* 36,8+7,1 36,6 + 6,2
Leukozyten (Gpt/l)* 6,5+1,9 6,5+1,9
Bluthochdruck** 5642 (27,4) 2662 (26,7)
Herzinfarkt** 382 (1,9) 172 (1,7)
Schlaganfall** 328 (1,6) 171 (1,7)
Diabetes mellitus** 1229 (6,0) 652 (6,5)

@ Daten waren nur fr 9896 Teilnehmer aus Augsburg sowie 4307 Teilnehmer aus Regensburg

vorhanden.

* Messungen bzw. Bestimmung der Marker erfolgte durch das NAKO-Studienpersonal (Blutdruck und
Pulsfrequenz) bzw. im lokalen klinischen Labor (Augsburg) oder zentralen klinischen NAKO-Labor in

Greifswald (Regensburg).

** selbstberichtete, arztlich diagnostizierte Erkrankung

27



Neben der in diesem Projekt geschétzten PNC-Langzeitbelastung standen noch raumliche
Modelle fur Feinstaub (PM2s, PM1o), Ruf? (BC) und NO2 aus dem ELAPSE Projekt (Effects of
Low-Level Air Pollution: A Study in Europe) zur Verfligung (de Hoogh et al. 2018, Nordmann
et al. 2020). Diese Schéatzungen fir PM2.s, BC und NO2z sind mit einem Raster von 100m *
100m réaumlich hoch aufgeldst, standen allerdings nur als Jahresmittel fiir das Jahr 2010 zur
Verfugung. Weitere Schatzungen fur PMi, PM2s und NO2 basierend auf
Luftschadstoffmodellen des Umweltbundesamtes (UBA) standen als Jahresmittel mit einer
raumlichen Aufldsung von 1km * 1km fur die Jahre 2014 - 2019 zur Verfiigung.

Eine deskriptive Beschreibung der geschétzten Luftschadstoffkonzentrationen ist in Tabelle 7
dargestellt.

Tabelle 7: Deskriptive Statistik der Luftschadstoffdaten fur Augsburg und Regensburg.

Luftschadstoff Mittel. + SD | Minimum | 25. Perz. Median 75. Perz. | Maximum
PNC M2a (1/cm3)
Augsburg 7304 £ 1420 3497 6341 7099 8128 14370
Regensburg 7119 + 1450 3918 6096 6864 7905 15386
PNC M3 (1/cm3)
Augsburg 7083 + 1341 3972 6148 6992 7811 13314
Regensburg 6839 + 1223 3972 6017 6712 7435 13656
PMio UBA (ug/ms3)
Augsburg 129+25 7,6 10,9 12,3 15,2 26,7
Regensburg 18,6 +2,8 13,0 16,3 17,3 21,0 26,4
PMzs UBA (ug/ms3)
Augsburg 10,9+1,3 7,0 9,8 10,5 12,0 20,3
Regensburg 12,8+ 1,4 9,3 11,6 12,3 14,3 15,6
NO. UBA (ug/m?3)
Augsburg 13,6 £4,1 7.4 9,9 12,4 17,5 30,0
Regensburg 14,9+5,3 7,2 9,9 14,9 20,3 25,7
PMzs ELAPSE
(ug/m?3)
Augsburg 16,4 +0,9 10,0 16,0 16,5 17,0 21,3
Regensburg 16,5+1,5 10,0 15,6 16,7 17,7 19,8
RufR (10°/m)
Augsburg 1,7+0,3 1,2 15 1,6 1,9 3,8
Regensburg 1,6+0,3 1,1 1,4 1,5 1,8 3,3
NO; ELAPSE
(Lg/m?3)
Augsburg 23,1+572 8,9 19,5 22,2 26,0 61,4
Regensburg 24,6 £5,3 12,6 20,8 23,6 28,5 58,1

Mittel.: Mittelwert; SD: Standardabweichung; 25. Perz.: 25. Perzentil; 75. Perz.: 75. Perzentil; UBA:
Umweltbundesamt (Bezugsjahr 2014); ELAPSE: ELAPSE Projekt (Bezugsjahr 2010).
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4.2.3 Zusammenhang zwischen einer Langzeitexposition
gegenuber Partikelanzahlkonzentrationen (PNC, als
Indikator fir UFP) und kardiometabolischen Markern

Zur Untersuchung eines méglichen Zusammenhangs zwischen einer PNC-Langzeitbelastung
und kardiometabolischen Markern (Blutdruck und Pulsfrequenz, Nicht-Nuchtern-Glukose,
Hamoglobin Alc und Leukozyten) wurden lineare Regressionsmodelle verwendet. Dabei
wurde fur die Studienregion (Augsburg oder Regensburg) sowie fir weitere mogliche
StorgréRen bzw. Kovariablen adjustiert:
e Alter (kontinuierlich)
e Geschlecht (Mann oder Frau)
e Body Mass Index (kg/m?)
¢ Rauchstatus (Nie-Raucher, ehemalige(r) Raucher, Raucher)
e Familienstatus (ledig, verheiratet zusammenlebend, verheiratet getrenntlebend,
geschieden, verwitwet)
e Erwerbsstatus (erwerbstétig, nicht erwerbstétig bzw. Nichterwerbsperson, also z.B.
Hausfrau/Hausmann)
o Korperliche Aktivitat (Minuten/Woche)
e Alkoholkonsum (g/Tag)

Daruber hinaus wurden die Gesundheitseffekte einer Langzeitexposition gegentber bereits
regulierten Luftschadstoffen (NO2z, O3, PM2.s, PM10) sowie ihr Zusammenhang mit PNC mit
Hilfe von Zweischadstoffmodellen in die Analysen einbezogen.

Um die Robustheit der PNC-Gesundheitseffekte zu Gberprufen, wurden eine Reihe von
Sensitivitdtsanalysen durchgefihrt, die unter anderem Variationen in der Stérgréf3en-
Adjustierung sowie die Verwendung von gemischten Regressionsmodellen mit einem
zufélligen Effektder Studienregionbeinhalteten. Zudemwurde die Annahme der Linearitat des
PNC-Effektes mit Hilfe von sogenannten P-Splines (penalized splines) Uberprift. Dabei
handelt es sich um eine Kombination von stiickweisen polynomischen Segmenten mit dem

Ziel, nichtlineare Beziehungen zwischen Variablen zu erfassen.

Fur einen Anstieg der PNC-Langzeitbelastung basierend auf Modell 2aum 1000 Partikel pro
cm3 konnte eine Erh6hung der Glukosewerte um 0,19% (95% Konfidenzintervall:
0,03%;0,34%) beobachtet werden (Abbildung 15). Fir die weiteren kardiometabolischen
Marker (Blutdruck und Pulsfrequenz, HbAlc und Leukozyten) konnten keine Zusammenhange
mit PNC gefunden werden.
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Abbildung 15: Prozentuale Veranderungen in kardiometabolischen Markern pro Anstieg der
PNC-Langzeitbelastung um 1000 Partikel/cm3.
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Abbildung 16: Prozentuale Veranderungen in kardiometabolischen Markern pro Anstieg der
PNC-Langzeitbelastung um 1000 Partikel/cm3; Vergleich basierend auf den Modellen 2aund
Modell 3.

30



Ein Vergleich der Ergebnisse basierend auf den geschétzten PNC-Werten aus den Modellen
2a und 3 zeigte nur unwesentliche Unterschiede (Abbildung 16). Auch fur Modell 3 konnten
Assoziationen zwischen einem Anstieg der PNC-Langzeitbelastung und Glukose beobachtet

werden.

Wie fur PNC konnten auch fir eine Langzeitexposition gegeniber bereits regulierten
Luftschadstoffen (PMzs, PM10, NO2 und Os) sowie Rufl3 (BC) keine Zusammenhéange mit dem
Blutdruck gefunden werden (Abbildung A4 im Anhang).

Dahingegen waren Anstiege in der Langzeitexposition gegentber PM 2.5, PM1o, NO2 und Rul3
konsistent mit einer Erhdhung der Glukosewerte assoziiert (Abbildung 17). Die prozentuaen
Veranderungen lagen zwischen 0,32% (95% Konfidenzintervall: 0,04%,0,59%) fur die NO 2-
Schéatzungen aus dem ELAPSE Projektund 0,59% (95% Konfidenzintervall: 0,12%,1,07%) fur
die PM1o-Schéatzungen des Umweltbundesamts. Fiir Ozon wurde hingegen eine Abnahme der
Glukosewerte beobachtet.

Fur die weiteren Marker HbAlc und Leukozyten konnten keine konsistenten Zusammenhéange
beobachtet werden (Abbildung A5).
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Abbildung 17: Prozentuale Verdnderungen im Glukosewert pro Anstieg der
Langzeitexposition gegeniber Luftschadstoffen um einen Interquartilsabstand (PNC: 1781
Partikel/cm3, PM1o UBA: 5,46 pg/ms, PM2s UBA: 2,58 ug/m?, PM2.s ELAPSE: 1,18 pug/ms3, BC
ELAPSE: 0,36 10-5/m, NO2 UBA: 8,54 pg/m3, NO2 ELAPSE: 6,59 ug/md).

UBA: Umweltbundesamt; ELAPSE: ELAPSE Projekt
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Abbildung 18: Prozentuale Verénderungen im Glukosewert pro Anstieg der PNC-

Langzeitbelastung um 1000 Partikel/cm3; Vergleich basierend auf Modellen ohne und mit
Adjustierung fur NO..

Eine Hinzunahme von NO:2 in Zweischadstoffmodellen verénderte den Zusammenhang
zwischen der PNC-Langzeitbelastung und den Glukosewerten nicht, fuhrte aber zu breiteren
Konfidenzintervallen, so dass der Zusammenhang nicht mehr statistisch signifikant war
(Abbildung 18).
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Abbildung 19: Prozentuale Veradnderungen im Glukosewert pro Anstieg der UFP-
Langzeitbelastung um 1000 Partikel/cm3; Vergleich basierend auf Modellen ohne und mit
Adjustierung fir PMz2s.
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Ein ahnliches Bild war fur die Zusammenhange zwischen der PNC-Langzeitexposition und
Glukose nach Hinzunahme von PMzs in Zweischadstoffmodellen zu sehen (Abbildung 19).
Auch hier konnten keine wesentlichen Anderungen in den Zusammenhé&ngen beobachtet

werden.

Um die Robustheit der PNC-Gesundheitseffekte zu Uberprifen, wurden eine Reihe von
Sensitivitdtsanalysen durchgefiihrt. Weder fur Variationen in der StorgroéfRen-Adjustierung
noch fiur die Verwendung von gemischten Regressionsmodellen mit einem zufalligen Effekt
der Studienregion konnten wesentliche Verdnderungen im Zusammenhang zwischen der
PNC-Langzeitbelastung und den Glukosewerten beobachtet werden (Tabelle A2).

Zudemwurde die Annahme der Linearitdt des PNC-Effektes Uberprift. Abbildung 20 zeigt die
Expositions-Wirkungsfunktion zwischen der Langzeitexposition gegenuber PNC und Glukose.
Diese zeigte einen im wesentlichen linearen Zusammenhang zwischen PNC und Glukose.
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Abbildung 20: Expositions-Wirkungsfunktion zwischen der Langzeitexposition gegeniber
PNC und Glukose.
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4.2.4 Zusammenhang zwischen einer Langzeitexposition
gegenuber Partikelanzahlkonzentrationen und
kardiometabolischen Erkrankungen

Zur Untersuchung eines maoglichen Zusammenhangs zwischen einer Langzeitexposition
gegenuber PNC und dem Vorkommen von selbstberichteten, arztlich diagnostizierten
kardiometabolischen Erkrankungen (Bluthochdruck, Herzinfarkt, Schlaganfall sowie Diabetes)
wurden logistische Regressionsmodelle angewendet. Auch hier wurde fir die Studienregion
(Augsburg oder Regensburg) sowie fir die oben aufgelisteten moglichen Stérgréol3en bzw.
Kovariablen adjustiert.

Darliber hinaus wurden die Gesundheitseffekte einer Langzeitexposition gegeniber bereits
regulierter Luftschadstoffe (NO2, Os, PMz.5, PM10) sowie ihr Zusammenhang mit PNC mit Hilfe
von Mehrschadstoffmodellen in die Analysen einbezogen.

Um die Robustheit der Gesundheitseffekte zu Uberprifen, wurden eine Reihe von
Sensitivitdtsanalysen durchgefihrt (siehe 4.2.3), sowie die Annahme der Linearitét des PNC-
Effektes Uberprift. Des Weiteren wurden mdgliche Modifikationen des UFP-Effekts durch
Alter, Geschlecht, Rauchstatus, BMI und dem jahrlichen Durchschnitt des monatlichen
Haushaltseinkommens untersucht, in dem ein Interaktionsterm zwischen dem jeweiligen

Effektmodifikator und UFP in die Regressionsmodelle aufgenommen wurde.

Ein Anstieg der PNC-Langzeitbelastung basierend auf Modell M2a um 1000/cm?3 war mit einer
erhohten Haufigkeit von Bluthochdruck assoziiert (Abbildung 21). Die Odds Ratio fir
Bluthochdruck stieg um 4,9% (95% Konfidenzintervall: 2,2%;7,6%) an. Ebenfalls wurde ein
Anstieg der Odds Ratio fur Herzinfarkte (7,3% [95% Konfidenzintervall: 0,0%;15,1%)])
beobachtet. Fir die weiteren kardiometabolischen Erkrankungen (Schlaganfall und Diabetes)
konnten keine Assoziationen mit PNC gefunden werden.

Die Verwendung der geschétzten PNC-Werte aus Modell 3 lieferte vergleichbare Ergebnisse

(Abbildung 22). Auch hier konnten Assoziationen zwischen einem Anstieg der PNC-
Langzeitbelastung und Bluthochdruck und Herzinfarkten beobachtet werden.
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Abbildung 21: Odds Ratios fur kardiometabolische Erkrankungen pro Anstieg der PNC-
Langzeitbelastung um 1000 Partikel/cms.
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Abbildung 22: Odds Ratios fiur kardiometabolische Erkrankungen pro Anstieg der PNC-
Langzeitbelastung um 1000 Partikel/cm?; Vergleich basierend auf den Modellen 2a und
Modell 3.
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Abbildung 23: Odds Ratios fur Bluthochdruck (oben) sowie Herzinfarkt (unten) pro Anstieg
der Langzeitexposition gegenuber Luftschadstoffen umeinen Interquartilsabstand (PNC: 1781
Partikel/cm3, PMio UBA: 5,46 pg/m3, PM2.s UBA: 2,58 pg/m3, PM2.s ELAPSE: 1,18 ug/ms3, BC
ELAPSE: 0,36 10-5/m, NO2 UBA: 8,54 pg/m3, NO2 ELAPSE: 6,59 pug/ms).

Ebenso wie fir PNC waren auch Anstiege in der Langzeitexposition gegentiber PM 2.5, PM1o,
NO:z und Ruf3 mit Anstiegen der Odds Ratios fir Bluthochdruck assoziiert (Abbildung 23). Die
Odds Ratios lagen zwischen 6,2% (95% Konfidenzintervall: 1,4%;11,2%) fir die Ruf3-
Schétzungen aus dem ELAPSE Projekt und 11,2% (95% Konfidenzintervall: 3,7%;19,3%) fur
die PM2.5-Schéatzungen des Umweltbundesamts. Allerdings wurden flir die PM 25-Schétzungen
aus dem ELAPSE Projekt Abnahmen der Odds Ratio fur Bluthochdruck beobachtet.
Ebenso wie fur PNC wurde ein Anstieg der Odds Ratio fir Herzinfarkte (11,6% [95%
Konfidenzintervall: 0,1%,24,5%)]) fur die PMz2s-Schatzungen aus dem ELAPSE Projekt
beobachtet. Allerdings zeigten sich fir die anderen Luftschadstoffe keine signifikanten
Zusammenhange.

Fiar die weiteren kardiometabolischen Erkrankungen (Schlaganfall und Diabetes) konnten
keine Assoziationen mit den verschiedenen Luftschadstoffen gefunden werden (Abbildung A6

im Anhang).
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Abbildung 24: Odds Ratios fir Bluthochdruck und Herzinfarkt pro Anstieg der PNC-
Langzeitbelastung um 1000 Partikel/cm?3; Vergleich basierend auf Modellen ohne und mit
Adjustierung fur NO-.
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Abbildung 25: Odds Ratios fir Bluthochdruck und Herzinfarkt pro Anstieg der PNC-
Langzeitbelastung um 1000 Partikel/cm3; Vergleich basierend auf Modellen ohne und mit
Adjustierung fir PMz2s.
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Abbildung 26: Expositions-Wirkungsfunktion zwischen der Langzeitexposition gegenuber
PNC und Bluthochdruck.

Eine Hinzunahme von NO:2 in Zweischadstoffmodellen verénderte den Zusammenhang
zwischen der PNC-Langzeitbelastung und der Haufigkeit von Bluthochdruck und Herzinfarkt
nicht, fihrte aber zu etwas weiteren Konfidenzintervallen (Abbildung 24).

Ein ahnliches Bild war nach Hinzunahme von PM2s in Zweischadstoffmodellen zu sehen
(Abbildung 25). Auch hier konnten keine wesentlichen Anderungen in den Zusammenhangen
beobachtet werden.

Auch in dieser Analyse wurde eine Reihe von Sensitivitdtsanalysen durchgefihrt. Weder fur
Variationen in der StorgrofRen-Adjustierung noch fir die Verwendung von gemischten
Regressionsmodellen mit einem zufélligen Effekt der Studienregion konnten wesentliche
Veranderungen im Zusammenhang zwischen der PNC-Langzeitbelastung und der Haufigkeit
von Bluthochdruck beobachtet werden (Tabelle A2).

Zudemwurde die Annahme der Linearitét des PNC-Effektes Uberprft. Abbildung 26 zeigt die
Expositions-Wirkungsfunktion zwischen der Langzeitexposition gegentber PNC und
Bluthochdruck. Diese zeigte einen im wesentlichen linearen Zusammenhang.

Es konnten keine signifikanten Modifikationen des Zusammenhangs zwischen PNC und der
Haufigkeit von Bluthochdruck durch Alter, Geschlecht, Rauchstatus und den jahrlichen
Durchschnitt des monatlichen Haushaltseinkommens beobachtet werden (Abbildung 27),

wobei Manner und Raucher leicht starkere PNC-Effekte zeigten.
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Abbildung 27: Odds Ratios fur Bluthochdruck pro Anstieg der PNC-Langzeitbelastung um
1000 Partikel/cm? - mogliche Effektmodifikationen durch Alter, Geschlecht, Rauchstatus und
Einkommen.

5. Vero6ffentlichungen im Rahmen des Projekts

Bislang wurde im Rahmen dieses Projekts folgendes Manuskript veréffentlicht:

e Vogli M, Peters A, Wolf K, Thorand B, Herder C, Koenig W, Cyrys J, Maestri E,
Marmiroli N, Karrasch S, Zhang S, Pickford R. Long-term exposure to ambient air
pollution and inflammatory response in the KORA study. Sci Total Environ. 2024;
912:169416. doi: 10.1016/j.scitotenv.2023.169416.

Zudem sind drei weitere Manuskripte zu den folgenden Themen in Bearbeitung:

¢ Development and validation of advanced land use regression models for ultrafine
particles in Augsburg and Regensburg, Germany.

e Spatial and Temporal Distribution of particle number concentrations in Regensburg,
Germany

e Long-termexposure to ultrafine particles and cardiometabolic health in Augsburg and
Regensburg, Germany: a cross-sectional analysis based on data from the German
National Cohort (NAKO)
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6. Diskussion, Fazit und Ausblick

Das Projekt hat gezeigt, dass eine Ubertragbarkeit der Schatzung der raumlichen Variabilitat
der Partikelanzahlkonzentration auf andere Orte im Prinzip mdglich ist, allerdings kénnen die
Modelle die Konzentrationen unter- oder theoretisch auch Uberschéatzen, so dass Messungen
zur Validierung der tbertragenen Modelle durchgefiihrt werden missen. In dem vorliegenden
Projekt beobachteten wir eine Unterschatzung, besonders an Orten mit zuséatzlichen Quellen.
In der vorliegenden Studie wurde nicht die GréRenverteilung von Partikeln, sondern die
gesamte Anzahlkonzentration zur Abschétzung der Langzeitbelastung durch UFP gemessen.
Diese Vorgehensweise ist eine kostengulnstige Alternative, die vielfach empfohlen und
angewendet wird (Birmili et al. 2014, Wolf et al. 2017, Word Health Organisation 2021). Fir
die gleichzeitige Erfassung der Partikelanzahlkonzentrationen an mehreren Standorten ist der
Einsatz von viel teureren und nicht mobilen Aerosolspektrometern, die die Messung von UFP
erlauben, in der Regel nicht praktikabel. In beiden Studienregionen konnte eine moderate
raumliche Korrelation der Partikelanzahlkonzentration mit PM25 beobachtet werden und
erwartungsgemald eine hohere Korrelation mit der rdumlichen Verteilung von
verkehrsabhangigen Luftschadstoffen. Daher kommen die Autorinnen und Autoren zu dem
Schluss, dass in den beiden Studienregionen die Abschatzung der raumlichen Verteilung von

Jahresmitteln von ultrafeinen Partikeln mit der vorliegenden Methodik valide erfolgen konnte.

Die Studie beobachtete eine Assoziation zwischen der Langzeitbelastung von Partikelanzahl-
Konzentrationen und Herzkreislauferkrankungen sowie kardiometabolischen Markern, die
auch nach Adjustierung fur Feinstaub und NO2 zu sehen waren.

Die beobachteten Assoziationen zwischen Partikelanzahlkonzentrationen und Herzinfarkten
sind konsistent mit Beobachtungen in Kohortenstudien aus Europa und Nordamerika, die
einen Zusammenhang zwischen UFP und Inzidenz und Mortalitdt aufgrund von
kardiovaskuldren Erkrankungen beobachtet haben (Bai et al. 2018, Bouma et al. 2023,
Downward et al. 2019, Poulsen et al. 2023). Neu ist, dass ein klarer Zusammenhang zwischen
Partikelanzahlkonzentrationen und einer Hypertonie (Bluthochdruck) festgestellt werden
konnte. Die Tatsache, dass die Zusammenhange nicht fur die Blutdruckmessungen, sondern
nur fr die &rztlichen Diagnosen beobachtet werden konnten, deutet darauf hin, dass es sich
um langfristige Auswirkungen handelt. Da die Hypertonie eine héufige Erkrankung darstellt
und mehr als 8,000 Manner und Frauen davon betroffen waren, ist dieser Befund aus der
Perspektive der Gesundheitsvorsorge moglicherweise sehr relevant.

Die hier beobachteten Haufigkeiten von Herzinfarkt und Bluthochdruck lagen etwas niedriger
als Vergleichsdaten fir Deutschland (Jaeschke et al. 2020), allerdings muss bei den NAKO-

Daten zu Haufigkeiten bertcksichtigt werden, dass diese aufgrund der relativ geringen
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Teilnahmebereitschaft nicht unmittelbar auf die deutsche Bevdlkerung tUbertragbar sind. Fir
die Berechnung von Assoziationen stellt diese Tatsache allerdings kein grof3eres
methodisches Problem dar und auch die Ergebnisse der Assoziationsanalysen sind fir das
Erhebungsgebiet generalisierbar. So zeigten Analysen der grof3en epidemiologischen UK-
Biobank-Studie aus dem Vereinigten Konigreich, dass die dort beobachteten Ursache -
Wirkungs-Assoziationen eine gute Generalisierbarkeit fir das Erhebungsgebiet erlauben,
obwohl die Responseproportion beispielsweise bei nur 5,5 % lag (Batty et al. 2020).

Des Weiteren konnte ein Zusammenhang zwischen Partikelanzahlkonzentrationen und dem
Glukosewert festgestellt werden, der allerdings nach Adjustierung fur Feinstaub und NO:2 nicht
mehr signifikant war. Ein solcher Zusammenhang konnte in einer prospektiven Analyse der
KORA-Studie bisher nicht aufgedeckt werden (Zhang et al. 2021). Allerdings ist ein
wesentlicher Unterschied, dass in der vorliegenden Analyse nicht-niichterne Glukosewerte
verwendetwurden. DaBlutglukosewerte insbesondere aufgrund der Nahrungsaufnahme stark
schwanken kénnen, kann der hier aufgezeigte Zusammenhang allerdings lediglich eine
Momentaufnahme liefern. Dies wird auch darin ersichtlich, dass keine (statistisch signifikanten)
Zusammenhdnge zwischen der PNC-Langzeitbelastung und HbAlc-Werten gefunden
wurden. Durch die Bestimmung glykierten Hamoglobins (HbAlc) kénnen die
durchschnittlichen Blutglukosewerte der zurtickliegenden 4 bis 12 Wochen beurteilt werden.
Trotzdem deutet der hier beobachtete Befund mdglicherweise auf eine Stérung des
Metabolismus und ein erhdhtes Diabetesrisiko hin, wie dies in anderen Kohorten-Studien
schon fur Feinstaub und nicht-niichterne Glukosewerte gezeigt wurde (Eze et al. 2014, Lucht
et al. 2018).

Zusammenfassend deuteten die Analysen auf unabhangige Effekte von PNC (und damit auch
UFP) auf die kardiometabolische Gesundheit hin. Damit hat das Projekt langfristige
Gesundheitswirkungen von UFP aufgedeckt. Insbesondere da die Studiengrundgesamtheit
mit mehr als 30,000 Teilnehmenden sehr grof3 ist und die Assoziationen in zwei
Studienregionen repliziert werden konnten, sind die Ergebnisse wegweisend fir eine
gesundheitliche Bewertung der UFP. Zukinftig sollte die Abschatzung der Langzeitbelastung
mit UFP auf andere Studienregionen der NAKO ausgeweitet werden (Birmili et al. 2014).
Zudem bietet es sich an, weitere Auswertungen fur zusatzliche Untersuchungen und
Krankheitsbilder durchzufiihren.
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Tabelle Al: Regressionsgleichungen der Vergleichsmessungen (Daten auf Stundenbasis).

Vergleichsmessung CPC 03 vs. CPC 04

CPC 03 vs. CPC 05

CPC04 vs. CPC 05

01

02

03

04

05

06

07

08

09

y =0.964x + 49
R?=0.998
y=1.098x - 109
R?=0.987
y=1.005x - 39
R?=0.999
y =0.964x + 166
R?=0.999
y=1.025x + 74
R?=0.997
y=1.068x-13
R?=0.992
y =0.970x + 500
R?=0.988
y =0.875x + 785
R?=0.910
y =0.888x + 700
R?=0.9895

y=0.996x - 23
R?=0.997

y=1.063x - 180

R =0.998
y = 1.069x - 35

R2=0.998
y=1.106x - 59

R2=0.999

y=1.107x-135

R?=0.997

y=1.047x + 31

R?=0.998

y=1.052x - 35

R?=0.998

y=1.070x + 175

R?=0.996

y=1.025x + 193

R?=0.997

y=1.032x - 65
R?=0.997
y=0.957x -9
R?=0.989
y=1.076x - 29
R?=0.997
y =1.145x - 230
R?=0.998
y=1.079x - 211
R?=0.996
y=0.975x + 85
R?=0.992
y=1.071x - 456
R?=0.984
y =1.204x - 666
R?=0.988
y=1.148x - 532
R?=0.992
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Tabelle A2: Ergebnisse der Sensitivitatsanalysen.

Glukose

Bluthochdruck

Herzinfarkt

Analyse

% Veradnderung
(95% Konfidenz-
intervall)

Odds Ratio (95%
Konfidenzintervall)

Odds Ratio (95%
Konfidenzintervall

)

Hauptanalyse* (PNC Modell
M2a, Jahr 2014)

0,187 (0,033;0,341)

1,049 (1,022;1,076)

1,073 (1,000;1,152)

PNC Modell M3, Jahr 2014

0,218 (0,050;0,386)

1,026 (0,997;1,055)

1,100 (1,019;1,188)

PNC Modell M2a, Jahr 2017

0,153 (0,024;0,281)

1,046 (1,023;1,069)

1,059 (0,999;1,124)

PNC Modell M3, Jahr 2017

0,188 (0,040;,0,337)

1,026 (1,000;1,052)

1,081 (1,011;1,156)

Ersetzen der Variable
“Korperliche Aktivitat” durch
Alternative (MET-Min./MWoche
korperl. Aktivitat gesamt)

0,187 (0,033;0,342)

1,049 (1,023;1,077)

1,075 (1,002;1,153)

Zusatzliche Adjustierung far
den Jahresdurchschnitt des
monatlichen Haushalts-

einkommens auf Kreisebene

0,191 (0,024:0,359)

1,061 (1,032;1,091)

1,085 (1,005;1,170)

Zusatzliche Adjustierung far
die Arbeitslosenrate auf
Kreisebene

0,181 (0,008;0,355)

1,058 (1,028;1,089)

1,085 (1,004:1,173)

Ausschluss aller
Teilnehmenden mit
Einnahme von
Antihypertensiva

1,056 (1.017;1,096)

1,161 (0,972;1,387)

Modell mit zufélligen Effekten
fur die Studienregion

0,190 (0,111;0,269)

1,047 (1,021:1,075)

1,069 (0,997:1,147)

* Adjustierung fur Region, Alter, Geschlecht, Body Mass Index, Rauchstatus, Familienstatus,
Erwerbsstatus, Kdrperliche Aktivitat und Alkoholkonsum
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Abbildung Ala: Unadjustierte, sowie mit Differenz- und Ratio-Methode zeitlich adjustierte

Jahresmittel der UFP Konzentrationen an den ULTRAS Standorten (2014/15)
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Abbildung Alb: Unadjustierte, sowie mit Differenz- und Ratio-Methode zeitlich adjustierte
Jahresmittel der UFP-Konzentrationen an den LfU-Projekt Standorten (2017).
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Abbildung A2a: Zeitreihen der Partikelanzahlkonzentrationen wahrend der
Vergleichsmessung 01 in Augsburg.
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Abbildung A2b: Scatterplot der Partikelanzahlkonzentrationen zwischen CPC 03 und CPC
04 wéahrend der Vergleichsmessung 01 in Augsburg.
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Abbildung A2c: Scatterplot der Partikelanzahlkonzentrationen zwischen CPC 03 und CPC

05 wahrend der Vergleichsmessung 01 in Augsburg.
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Abbildung A2d: Scatterplot der Partikelanzahlkonzentrationen zwischen CPC 04 und CPC

05 wahrend der Vergleichsmessung 01 in Augsburg.
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Abbildung A3: Tages- und Wochengange der UFP-Konzentrationen an Standorten der
Gruppe 2 (Rathaus, St. Paul Schierling, St. Cé&cilia).
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Langzeitexposition gegentber Luftschadstoffen um einen Interquartilsabstand (PNC: 1781
Partikel/cm3, PM1o UBA: 5,46 pg/ms, PM2s UBA: 2,58 ug/m?, PM2.s ELAPSE: 1,18 pug/ms3, BC
ELAPSE: 0,36 10-5m, NO2 UBA: 8,54 pg/m?3, NO2 ELAPSE: 6,59 ug/ms).

UBA: Umweltbundesamt; ELAPSE: ELAPSE Projekt
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Abbildung A6: Odds Ratios fur kardiometabolische Erkrankungen pro Anstieg der
Langzeitexposition gegeniber Luftschadstoffen um einen Interquartilsabstand (PNC: 1781
Partikel/cm3, PM10 UBA: 5,46 pg/mé, PM2.s UBA: 2,58 pg/msd, PM2.s ELAPSE: 1,18 pg/m3, BC
ELAPSE: 0,36 10-5/m, NO2 UBA: 8,54 pg/m3, NO2 ELAPSE: 6,59 pug/m?).

UBA: Umweltbundesamt; ELAPSE: ELAPSE Projekt
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