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Zusammenfassung

Hintergrund: Chronische Effekte von Ozon wurden bisher selten in Krankheitslas-
tenstudien betrachtet. Unsere Zielsetzung war es, diese Krankheitslast in Deutsch-
land fiir die Jahre 2007-2016 zu berechnen. Ein besonderes Augenmerk galt dabei
der Schatzung der Krankheitslast durch Ozon basierend auf Effektschatzern, die fir
Feinstaub (PM, s) und Stickstoffdioxid (NO,) adjustiert wurden.

Methoden: Basierend auf modellierten Ozon-Daten und Einwohnerzahlen in
Deutschland wurde die flachendeckende, raumlich hoch aufgeldste (2 km x 2 km),
mittlere bevélkerungsbezogene Exposition gegenliber Ozon wahrend der Sommer-
monate (,Sommer-Ozon") berechnet. Unter Verwendung der aus Kohortenstudien
vorhandenen Risikoschatzer wurde anschlieRend die Krankheitslast fiir chronisch
obstruktive Lungenerkrankung (COPD) quantifiziert. Dabei wurden Daten zu Bevol-
kerungszahlen, Lebenserwartung und Mortalitét fur Deutschland verwendet, um die
nationale Situation mdglichst adaquat abzubilden.

Ergebnisse: Der Schatzer fiir verlorene Lebensjahre (YLL, Years of Life Lost) auf-
grund von Sommer-Ozon lag im Bereich von 18,33 (95-%-Konfidenzintervall:
[14,02; 22,08]) (Jahr 2007) bis 35,77 YLL pro 100 000 Einwohner [27,45; 42,98]
(Jahr 2015). Die Ergebnisse deuten auf einen von anderen Luftschadstoffen unab-
hangigen Effekt von Ozon auf die COPD-Krankheitslast hin. Insgesamt ist im Zeit-
raum 2007 bis 2016 kein eindeutiger zeitlicher Trend in der COPD-Krankheitslast zu
erkennen.

Schlussfolgerung: Langzeitexpositionen gegeniiber Ozon tragen in der deutschen
Allgemeinbevdlkerung zur COPD-Krankheitslast bei. Angesichts einer infolge des
Klimawandels mdglichen Zunahme der Ozonkonzentration sind intensivere For-
schungen zu den Auswirkungen des Ozons auf die Gesundheit erforderlich.
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ckelt, um den Verlust an Lebenszeit sowie den

Gesundheitsverlust durch Krankheit, Verlet-
zung und Risikofaktoren in Bevolkerungen zu be-
schreiben (1-5). Diesem Konzept liegt die Annahme
zugrunde, dass alle Menschen eine gewisse Anzahl
an Jahren leben konnen, jedoch aufgrund von Ein-
schrinkungen der Gesundheit durch Erkrankungen
und vorzeitigem Versterben eine bestimmte Anzahl
an gesunden Lebensjahren verloren geht. Der Ansatz
der umweltbedingten Krankheitslast ermdglicht es
wiederum, die Krankheitslast, die durch den Ein-
fluss eines umweltassoziierten Risikofaktors auf die
menschliche Gesundheit entsteht, quantitativ zu er-
fassen (1). Neben anderen Mafzahlen kénnen zur
Darstellung der umweltbedingten Krankheitslast die
Lebensjahre berechnet werden, die durch frithzeiti-
ges krankheitsbedingtes Versterben aufgrund von
Umweltrisikofaktoren verloren gehen, die Years of
Life Lost (YLL) (6, 7).

Wegen seiner starken chemischen Reaktionsei-
genschaften wirkt Ozon reizend und verursacht zum
Beispiel oxidative Schidden an den Zellen und
Schleimhiuten der Atemwege sowie immuninflam-
matorische Reaktionen in der Lunge (8). Wissen-
schaftlich als gesichert und als kausal bewertet gilt,
dass eine kurzfristige Ozon-Exposition zu einer er-
hoéhten Sterblichkeit aufgrund von Atemwegskrank-
heiten und zu mehr atemwegsbedingten Notfallkon-
sultationen und Krankenhausaufnahmen fiihrt
(8-10). Eine Ilangfristige Exposition gegeniiber
Ozon — die in dieser Arbeit im Fokus steht — ist unter
anderem mit einer eingeschrinkten Lungenfunktion
und der Verschlechterung von Lungenkrankheiten
(11) sowie einer erhohten Mortalitdt aufgrund von
Atemwegserkrankungen verbunden (12-14). Eine
2020 ver6ffentlichte sehr umfassende Literaturre-
cherche der US-amerikanischen Umweltbehorde
(U.S. Environmental Protection Agency) kommt zu
dem Schluss, dass eine Assoziation zwischen einer
langfristigen Ozon-Exposition und der respiratori-
schen Mortalitdt als wahrscheinlich kausal einzustu-
fen ist (8). Als wahrscheinlich kausal werden dabei
Zusammenhinge bezeichnet, bei denen es klare Hin-
weise auf Kausalitdt gibt, aber die Datenlage als
nicht ausreichend fiir die Erfiillung aller Kausalitéts-
kriterien bewertet wurde (10).

D as Konzept der Krankheitslast wurde entwi-
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Nur wenige Studien haben bislang die durch Lang-
zeitexpositionen gegeniiber Ozon verursachte Krank-
heitslast quantifiziert (15, 16). Erst kiirzlich wurde die
letzte Krankheitslastschidtzung durch langfristige
Ozonexpositionen auf die COPD-Mortalitit (COPD,
chronisch obstruktive Lungenerkrankung) als Ergebnis
der ,,Global Burden of Disease“(GBD)-Studie publi-
ziert (17). Allerdings beruht diese Schitzung auf mo-
dellierten Ozondaten mit einer rdumlichen Auflosung
von 11 km % 11 km. Dariiber hinaus ist die in der
GBD-Studie verwendete, standardisierte Lebenserwar-
tung hoher als die in Deutschland dokumentierte Le-
benserwartung.

Ziel dieser Arbeit war die Berechnung der durch
Ozon verursachten Krankheitslast in Deutschland fiir
die Jahre 2007-2016. Die Berechnung basierte dabei
auf einer flaichendeckenden und rdumlich hoch aufge-
16sten (2 km x 2 km) mittleren bevolkerungsbezogenen
Exposition gegeniiber Ozon wihrend der Sommer-
monate (,,Sommer-Ozon“) und Daten zur Bevolkerung,
Lebenserwartung und Mortalitdt fiir Deutschland, um
die nationale Situation moglichst addquat widerzuspie-
geln. Zudem wurde weitere epidemiologische Evidenz
zum COPD-Mortalitétsrisiko aufgrund von Langzeit-
expositionen gegeniiber Ozon aus den neuesten Kohor-
tenstudien beriicksichtigt. Ein weiteres Ziel war, die
Krankheitslast durch Ozon auch nach Adjustierung fiir
weitere Luftschadstoffe (Feinstaub [PM, ], Stickstoft-
dioxid [NO,]) zu schétzen.

Methoden

Auswahl des Gesundheitsendpunkts

Die Krankheitslast wurde in dieser Arbeit nur fiir
COPD geschitzt, da hierfiir eine starke Evidenz aus
epidemiologischen Studien sowie biologische Plau-
sibilitdt aus experimentellen Studien (tierexperi-
mentelle und mechanistische/in-vitro-Studien) vor-

lag. Die Beurteilung der Evidenz wurde in der Studie,
die dieser Arbeit zugrunde liegt, mithilfe einer syste-
matischen Literaturrecherche sowie von Systematic
Mappings durchgefiihrt (18).

Expositionsschétzung
Grundlage fiir die deutschlandweite Ermittlung der be-
volkerungsbezogenen Ozon-Exposition waren flé-
chendeckende Daten der rdumlichen Verteilung der
Ozonwerte in der AuBlenluft (19). Fiir die Berechnung
wurden Daten der Jahre 2007 bis 2016 genutzt, die das
Belastungsniveau im landlichen und stadtischen Hin-
tergrund in einer rdumlichen Auflésung von circa
2 km x 2 km (Ozon-Gitterzelle) abbildeten. Die Daten
wurden anhand des chemischen Transportmodells
REM/CALGRID generiert und mit Ozon-Messdaten
aus dem deutschlandweiten Luftmessnetz der Bundes-
lander und des Umweltbundesamtes mittels der Me-
thodik der Optimalen Interpolation kombiniert (20).
Als Ozon-Expositionsindikator wurden die Som-
mer-Ozon-Konzentrationen (in pg/m?) fiir jedes Jahr
als Mittelwert iiber die tdglichen Maxima der gleiten-
den 8-Stunden-Mittelwerte von April bis September
fiir jede Ozon-Gitterzelle berechnet (19). Diese Ozon-
Daten wurden mit rdumlichen Daten zu Einwohner-
zahlen in Deutschland des Zensus 2011 (Statistische
Amter des Bundes und der Linder — Version 1;
23.04.2015) kombiniert, und die bevolkerungsge-
wichtete Sommer-Ozon-Exposition wurde fiir jedes
Jahr im Zeitraum 2007-2016 berechnet.

Quantifizierung der durch Ozon

verursachten Krankheitslast

Eingangsdaten

Fiir die Quantifizierung der durch Ozon verursachten
Krankheitslast wurden Daten zu Bevdlkerung, Le-
benserwartung und Todesfdllen fiir Deutschland ver-
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wendet, um die nationale Situation moglichst addquat
widerzuspiegeln. Eine detaillierte Beschreibung der
Eingangsdaten ist im eMethodenteil zu finden.

Schéatzung der Krankheitslast durch Ozon

Zur Berechnung der Krankheitslast durch die Sommer-
Ozon-Exposition wurden ausschlieflich Risikoschitzer
aus Kohortenstudien herangezogen, die die Langzeitex-
position (jahrlicher Durchschnitt der Sommer-Ozon-
Konzentrationen) untersucht haben. Wenn mehrere be-
lastbare Effektschitzer fiir den Expositions-Wirkungs-
Zusammenhang aus verschiedenen Studien vorhanden
waren, wurden diese in einem ersten Schritt mithilfe ei-
ner Metaanalyse mit zufélligen Effekten zusammenge-
fasst (21) (eMethodenteil).

Mithilfe der bevolkerungsgewichteten Ozon-Exposi-
tion in Deutschland und der zusammengefassten Ef-
fektschitzer wurde dann der sogenannte attributable
Anteil berechnet (3, 22) — der Anteil der COPD-Krank-
heitslast, der dem Risikofaktor Ozon mittels statisti-
scher Verfahren zugeschrieben werden kann.

In einem weiteren Schritt wurde die Anzahl der Le-
bensjahre, die aufgrund von vorzeitigem COPD-beding-
ten Versterben verlorengingen (YLL) bestimmt (7). Die-
se wurden durch Multiplikation der jdhrlichen Todesfal-
le aufgrund von COPD mit der statistischen Restlebens-
erwartung der Bevolkerung Deutschlands berechnet (1,
7) (eMethodenteil). Die durch Ozon verursachte Krank-
heitslast fiir COPD wurde schlieflich durch Multiplika-
tion des attributablen Anteils mit den durch COPD-
Sterblichkeit verlorenen Lebensjahren geschétzt.

Ein prinzipielles Problem bei Studien zur schadstoff-
bedingten Krankheitslast besteht in der Unsicherheit,
die Krankheitslast tatséichlich einem einzelnen Schad-
stoff zuzuordnen (,,single pollutant“-Effektschétzer),
da Luftschadstoffe stets als Gemisch von Schadstoffen,
die héufig gleichen Quellen entstammen, auftreten. Ein
besonderes Augenmerk in dieser Arbeit galt deshalb der
Schitzung der Krankheitslast durch Sommer-Ozon ba-
sierend auf Effektschitzern, die fiir PM, 5 und NO, ad-
justiert wurden.

Sensitivitatsanalysen

In einer Sensitivitdtsanalyse wurde alternativ ein Ex-
positions-Wirkungs-Zusammenhang nach Adjustie-
rung fiir PM, s, NO, und dariiberhinaus Temperatur
(12) fiir die Berechnung des attributablen Anteils und
der YLL beziiglich COPD-Krankheitslast verwendet.

Ergebnisse

Der GroBteil der deutschen Bevolkerung (durch-
schnittlich 95,3 %, Minimum: 79,6 % in 2015, Maxi-
mum 99,0 % in 2013) war in den Jahren 2007-2016
mit Sommer-Ozon-Werten von 75-95 pg/m® expo-
niert (Grafik). Durchschnittlich lebten 1,1 % der
Menschen in den am wenigsten belasteten Gebieten
mit einem Sommer-Ozon unter 75 pg/m?, von 0,0 %
im Jahr 2015 bis 3,4 % im Jahr 2007. Durchschnitt-
lich 3,6 % der Menschen lebte in Gebieten mit Som-
mer-Ozon-Werten hoher als 95 pg/m?3.
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TABELLE 1

2007 6,15[4,70;7,40]
2008 646[494;7,78]
2009 681522 8,20]
2010 658(5,04;7,92]
201 | 737[565;887]
2012 658(5,04;7,92]
2013 | 6,11[4,68;7,36]
2014 623[4,76;7,50]
2015 8,29[6,36;9,96]
2016 6,71[5,14;8,07]

15078 [11535; 18 162]
16097 [12323; 19 380]
19076 [14612; 22953]
18763 [14369; 22583]
21243 [16285; 25543]
19006 [14549; 22881]
19751 [15116; 23784]
18828 [14408; 22673]
29222 [22421; 35111]
22993 [17609; 27672]

COPD-Krankheitslast (ab einem Alter von 30 Jahren) durch Langzeitexposition
gegeniiber Sommer-Ozon in Deutschland fiir die Jahre 2007-2016*

18,33 [14,02; 22,08]
19,60 [15,01; 23,60]
23,30 [17,85; 28,03
22,95 [17,57; 27,62]
26,46 [20,29; 31,82]
23,63 [18,09; 28,45]
24,49 [18,74; 29 49]
23,25 [17,79; 28,00]
35,77 [27.,45; 42,98]
27,92 [21,38; 33,60]

*untere Quantifizierungsgrenze 65 pg/m?
Zusammengefasster Effektschatzer der Kohorten-Studien Lim et al. 2019 (12),

Kazemiparkouhi et al. 2020 (14) und Turner et al. 2016 (13): 1,037 (95-%-KI: [1,028; 1,045]) per 10 pg/m*
(Dieser Effektschatzer wird als Expositions-Wirkungs-Zusammenhang zwischen COPD und
Langzeitexposition gegenliber Sommer-Ozon zur Berechnung des attributablen Anteils verwendet.)

COPD, chronisch obstruktive Lungenerkrankung; 95-%-KI, 95-%-Konfidenzintervall

COPD-Krankheitslast durch Langzeitexposition
gegeniiber Sommer-Ozon
Die Ergebnisse zur COPD-Krankheitslast (basierend
auf den Todesfillen mit ICD-10-Kodierung
J40-J44) durch Langzeitexposition gegeniiber Som-
mer-Ozon in den Jahren 2007-2016 sind in Tabelle
1 dargestellt. Basierend auf dem Altersbereich der
Studienpopulationen wurde als Altersbereich 30
Jahre und élter festgelegt. Wichtig fiir die Interpreta-
tion der gezeigten Ergebnisse ist, dass die verlore-
nen Lebensjahre nicht gleichverteilt auf alle Ein-
wohner zu sehen sind, sondern vielmehr einige Ein-
wohner mehr Lebensjahre als andere verlieren.
Insgesamt ist im Zeitraum 2007-2016 keine ein-
deutige Tendenz in der Krankheitslast zu erkennen —
im Beobachtungszeitraum von zehn Jahren war eine
Schwankung der Krankheitslast von mehr als einem
Drittel von Jahr zu Jahr zu beobachten. Zusitzlich
sind Schwankungen in der Krankheitslast durch
Schwankungen der COPD-Mortalitit bedingt. Der
hochste attributable Anteil und auch die hdchsten
YLL wurden fiir das Jahr 2015 beobachtet und spie-
geln damit auch die sehr hohen Ozon-Konzentratio-
nen dieses Jahres wider.

Krankheitslast durch Ozon nach Adjustierung

fiir weitere Luftschadstoffe

In Tabelle 2 sind schlieflich die Ergebnisse zur
Krankheitslast durch Langzeitexposition gegeniiber
Sommer-Ozon nach Adjustierung fiir PM, s und NO,
dargestellt. Im Vergleich zu den Ergebnissen in Ta-
belle 1 wird die Krankheitslast fiir COPD nach Ad-
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im Beobachtungszeitraum von zehn Jahren war eine
Schwankung der relativen Krankheitslast von mehr
als einem Drittel von Jahr zu Jahr zu beobachten.
Nach einer zusitzlichen Adjustierung der Effekt-
schitzer fiir PM, s und NO, war die COPD-Krank-
heitslast durch Ozon im Vergleich zu den unadjus-
tierten Ergebnissen etwas hoher.

Es gibt bislang nur wenige Studien, die die durch
Langzeitexpositionen gegeniiber Ozon verursachte
Krankheitslast quantifiziert haben (15, 16). Erst
kiirzlich wurde die letzte Krankheitslastschatzung
durch langfristige Ozonexpositionen auf die COPD-
Mortalitdt als Ergebnis der ,,Global Burden of
Disease-Studie publiziert (17). Im Gegensatz zu
friiheren Krankheitslaststudien lag dieser Schéitzung
ein aus drei Kohortenstudien gemittelter Risiko-
schétzer zugrunde. Fiir das Jahr 2016 wurden dabei
fir Deutschland 43,05 ozonbedingte YLL pro
100 000 Personen [18,14; 74,06] publiziert. Diese

TABELLE 2

COPD-Krankheitslast (ab einem Alter von 30 Jahren) durch Langzeitexposition
gegeniiber Sommer-Ozon in Deutschland fiir die Jahre 2007-2016*

2007 6,78 [6,46;7,25]
2008 712[6,79;7,61]
2009 7,517,16;8,03]
2010 7,25[6,92;7,75]
2011 | 812[7,75;8,68]
2012 7.25[692;7,76]
2013 | 674[643;7,21]
2014 686655 7,34]
2015 9,13[8,71;9,76]
2016 7,40[7,05,7,91]

16627 [15854; 17 780]
17747 [16 924; 18 974]
21025 [20053; 22473]
20683 [19726; 22 110]
23405 [22327; 25011]
20953 [19982; 22401]
21777 [20767; 23284]
20760 [19796; 22197]
32185 [30708; 34 383]
25345 [24172; 27093]

20,21[19,27; 21,61]
21,61[20,61; 23,10]
25,68 [24,49; 27 45]
25,30 [24,13; 27,04]
29,16 [27.81; 31,16]
26,05 [24,85; 27,85
27,00 [25,75; 28,87]
25,64 [24,45; 27 41]
39,40 [37,59; 42,09]
30,78 [29,35; 32,90]

* basierend auf Effektschétzern nach Adjustierung fiir Feinstaub (PM, 5) und Stickstoffdioxid (NO,) und mit
unterer Quantifizierungsgrenze 65 pg/m?

Zusammengefasster Effektschatzer der Kohorten-Studien Lim et al. 2019 (12), Kazemiparkouhi et al. 2020

(14) und Turner et al. 2016 (13): 1,041 [95-%-KI: 1,039; 1,044] per 10 pg/m?® (Dieser Effektschatzer wird als

Expositions-Wirkungs-Zusammenhang zwischen COPD und Langzeitexposition gegenliber Sommer-Ozon

zur Berechnung des attributablen Anteils verwendet.)

COPD, chronisch obstruktive Lungenerkrankung; 95-%-KlI, 95-%-Konfidenzintervall

justierung fiir PM, 5 und NO, sogar héher. Insgesamt
deuten die Ergebnisse auf einen unabhidngigen Ef-
fekt von Ozon auf die COPD-Krankheitslast hin.

Sensitivitdtsanalysen

Die Verwendung des Expositions-Wirkungs-Zusam-
menhangs nach Adjustierung fiir Feinstaub, Stick-
stoffdioxid und dariiber hinaus Temperatur ist in 7a-
belle 3 exemplarisch fiir das Jahr 2016 dargestellt.
Ein entsprechender Risikoschétzer ist nur aus einer
Studie (12) vorhanden. Daher sind zur besseren Ver-
gleichbarkeit in 7abelle 3 auch die Krankheitslast-
schitzung unter Verwendung des ,single pollu-
tant“-Effektschitzers sowie nach Adjustierung fiir
Feinstaub und Stickstoffdioxid aufgefiihrt. Es wur-
den keine wesentlichen Anderungen des attributab-
len Anteils und der YLL beobachtet; allerdings wur-
den die Konfidenzbereiche sehr weit. Insgesamt
deuten die Ergebnisse auf einen unabhidngigen Ef-
fekt von Sommer-Ozon auf die COPD-Krankheits-
last hin, auch nach Adjustierung fiir Temperatur.

Diskussion

Langzeitexpositionen gegeniiber Ozon tragen in der
deutschen Allgemeinbevolkerung zur Krankheitslast
bei. So lag fiir die COPD-Krankheitslast der Schit-
zer fiir verlorene Lebensjahre im Bereich von 18,33
YLL pro 100 000 Einwohner (95-%-Konfidenzinter-
vall: [14,02; 22,08]) (Jahr 2007) bis 35,77 YLL pro
100 000 Einwohner [27,45; 42,98] (Jahr 2015). Ins-
gesamt ist im Zeitraum 2007-2016 kein eindeutiger
zeitlicher Trend in der Krankheitslast zu erkennen —

Zahlen liegen iiber den in der vorliegenden Arbeit
geschitzten 27,92 YLL [21,38; 33,60] im Jahr 2016.
Allerdings beruhte die Schiatzung der GBD-Studie
auf modellierten Ozondaten mit einer rdumlichen
Auflosung von 11 km % 11 km, wéhrend in der ak-
tuellen  Studie eine hohe Auflésung von
2 km x 2 km verwendet wurde. Dariiber hinaus ist
die in der GBD-Studie verwendete standardisierte
Lebenserwartung hoher als die in Deutschland do-
kumentierte Lebenserwartung. Aulerdem wurde in
der GBD-Studie die Krankheitslast fiir alle Alters-
gruppen ab 25 Jahren geschitzt, wahrend die aktuel-
le Studie die untere Altersgrenze auf 30 Jahre fest-
legte.

Im Hinblick auf die biologische Plausibilitét eines
Zusammenhangs zwischen langfristiger Ozonbelas-
tung und COPD-Mortalitdt weisen experimentelle
Studien (tierexperimentelle und mechanistische/In-
vitro-Studien) darauf hin, dass eine chronische Ex-
position gegeniiber Ozon COPD-dhnliche pathophy-
siologische Prozesse auslost (8, 11). Hierzu gehoren
anhaltende Entziindungsprozesse, oxidativer Stress
sowie die Schadigung und strukturelle Umgestal-
tung der Atemwege, die zu irreversiblen Verédnde-
rungen fithren, einschlieBlich fibrotischer und em-
physematdser Verdnderungen der Lunge (8).

Interessant sind die erstmals vorgelegten Schiét-
zungen fiir die COPD-Krankheitslast durch Ozon
mit Effektschitzern, die fiir andere Luftschadstoffe
(PM, 5 und NO,) adjustiert wurden. Die Ergebnisse
deuten auf einen von anderen Luftschadstoffen wei-
testgehend unabhdngigen Effekt von Ozon auf die
COPD-Krankheitslast hin. Dabei ist jedoch zu be-
riicksichtigen, dass die Hohe der Ozonkonzentratio-
nen und der Schadstoffmix in den USA (alle beriick-
sichtigten Studien wurden dort durchgefiihrt) nicht
unbedingt mit denen in Deutschland vergleichbar
sind, unter anderem wegen einer unterschiedlichen
Emittentenstruktur, anderer klimatischer Verhiltnis-
se und damit anderer atmosphirischer Umwand-
lungsprozesse.
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TABELLE 3

COPD-Krankheitslast (ab einem Alter von 30 Jahren) durch Langzeitexposition gegeniiber Sommer-Ozon in Deutschland fiir 2016; Vergleich der
Krankheitslast basierend auf ,single pollutant- und ,multi pollutant“-Effektschatzer (EWF) (Lim et al. 2019 [12])

attributabler Anteil in Prozent [95-%-KI]
Years of Life Lost (YLL) [95-%-KI]
YLL je 100 000 Einwohner [95-%-KI]

4.61[1,88; 7,05]
15786 [6443; 24 172]
19,17 [7,82; 29,35]

6,19 [2,80; 9,58]
21213 [9600; 32819]
25,76 [11,66; 39,85]

5,4910,95; 10,23]
18817 [3244; 35068]
22,85 [3,94; 42,58]

*11,025 (95-%-KI: [1,010; 1,039]) per 10 pg/m?; *21,034 [1,015; 1,054] per 10 pg/m?; *31,030 [1,005; 1,058] per 10 ug/m?

EWF, Expositions-Wirkungs-Funktion; 95-%-Kl, 95-%-Konfidenzintervall.

Vergleiche der Krankheitslastschdtzung in dieser
Arbeit mit jenen fiir Feinstaub (23, 24) und
Stickstoffdioxid (25) miissen die Komplexitit der den
Schétzungen zugrunde liegenden Daten und Metho-
den beriicksichtigen. Zunéchst sind die betrachteten
Gesundheitsendpunkte und die verwendeten Risiko-
schitzer sehr verschieden. Weitere Unterschiede er-
geben sich auch fiir die betrachteten Zeitperioden und
die rdumlichen Auflésungen der flichendeckenden
Schadstoffexpositionen. Bei aller Unsicherheit und
unter zusitzlicher Einbeziehung der Ergebnisse der
GBD-Studie (17) scheint sich eine deutliche Abstu-
fung der Krankheitslasten fiir die drei untersuchten
Luftschadstoffe abzuzeichnen. Die langfristige Ozon-
exposition zeigt die niedrigste Krankheitslast, ver-
mutlich gefolgt von NO, und PM,s mit der mit
Abstand hochsten Krankheitslast.

Stérken und Limitationen

Diese Arbeit hat eine Reihe von Stirken. So ist die
Auflosung der flichenbezogenen Ozonkonzentrati-
on fiir ein Raster von 2 km x 2 km in dieser Studie
héher als in allen anderen vergleichbaren Studien.
Die Verwendung der aktuellen Effektschétzer in Stu-
dien der American Cancer Society (ACS) (13) und
der Canadian Census Health and Environment Co-
hort (CanCHEC) (26) sowie weiterer erstmals publi-
zierter Effektschitzer wird als zusidtzliche Stirke
dieser Studie angesehen. In weiteren Analysen wur-
den Effektschéitzer, die fiir Feinstaub, Stickstoffdi-
oxid und dariiber hinaus Temperatur adjustiert wur-
den, zur Schitzung der Krankheitslast durch Ozon
verwendet. Dies ist besonders wichtig, weil seit Jah-
ren die Anwendung von Schitzern aus ,single
pollutant“-Modellen beméngelt wird (27), vielfach
ohne Abhilfe zu schaffen.

Allerdings gibt es auch eine Reihe von Limitatio-
nen: Im Hinblick auf die berechnete Exposition mit
Ozon muss deutlich darauf hingewiesen werden,
dass es sich dabei lediglich um die modellierte
Ozonkonzentration in einem bestimmten (kleinrdu-
migen) Polygon iiber Deutschland handelt. Dies ist
insbesondere wegen der unterschiedlichen Aufent-
haltsdauern von Personen eine stark vereinfachte —
wenn auch iibliche — Vorgehensweise, um eine Ex-
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position abzuschdtzen. Auch wird eine mdgliche
Fehlklassifikation der Exposition durch Umziige
und Hinzuziige nicht oder nur teilweise berticksich-
tigt; dies gilt insbesondere zum Beispiel fiir Mi-
granten, deren COPD-Rate aufgrund der Situation in
den Heimatldndern besonders hoch sein kann (28).

Zudem muss erwidhnt werden, dass es sich bei
COPD um eine Erkrankung handelt, die iiber Jahr-
zehnte progredient ist. Die Entstehung beziehungs-
weise die Ursache fiir die Entstehung von COPD
liegt weiter zuriick als die hier betrachteten jahrli-
chen Expositionen. Neben Ozon sind auch andere
Faktoren bekannt, die zur Entstehung von COPD
beitragen konnen (zum Beispiel Rauchen, geneti-
sche Veranlagung, berufsbedingtes Einatmen von
Stauben, Infektionen der Atemwege in der Kindheit
oder Frithgeburtlichkeit).

Wie bei allen umweltbedingten Krankheitslaststu-
dien sind auch die Ergebnisse dieser Studie aus-
schlielich fiir die Ableitung von Aussagen auf der
Bevolkerungsebene zu verwenden. Informationen
zum Gesundheitszustand einzelner Individuen kon-
nen nicht abgeleitet werden (29). Des Weiteren han-
delt es sich um Schitzer, die durch Berechnungen
ermittelt werden. Hierzu miissen verschiedene An-
nahmen getroffen werden, wie zum Beispiel {iber
den verwendeten Expositions-Wirkungs-Zusam-
menhang oder die Restlebenserwartung zum Todes-
zeitpunkt. Die verwendeten Effektschitzer stammen
aus groflen nordamerikanischen Studien und die
Ubertragbarkeit auf deutsche Verhiltnisse ist eine
erforderliche, pragmatische Vorgehensweise, weil
keine einschldgigen Daten aus Deutschland bezie-
hungsweise Europa zur Verfligung stehen.

Die Unsicherheitsbereiche der Krankheitslast-
schiatzungen durch Ozon, wie sie zum Beispiel
durch die Konfidenzintervalle sichtbar werden, sind
grof3. Deswegen ist explizit von einer unkritischen
Verwendung des Punktschitzers ohne Angabe des
Konfidenzintervalls zu warnen.

Schlussfolgerung

Langzeitexpositionen mit Ozon tragen in der deut-
schen Allgemeinbevolkerung zur Krankheitslast bei.
Angesichts einer als Folge des Klimawandels mogli-
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chen Zunahme der Ozonkonzentration (30, 31) sind
intensivere Forschungen zu den gesundheitlichen
Wirkungen des Ozons und zur Krankheitslast auf-
grund von Ozon erforderlich. So sind generell mehr
Kohortenstudien zur Langzeitwirkung von Ozon in
Europa und speziell in Deutschland nétig. Zudem
wird bislang nicht ausreichend beriicksichtigt, dass
die regulierten Luftschadstoffe, wie Feinstaub,
Stickstoffdioxid und Ozon, stets als Schadstoffge-
misch auftreten. Des Weiteren sind Interaktionen
zwischen der Langzeit-Ozonexposition mit Tempe-
ratur, fliichtigen organischen Verbindungen, ultrafei-
nen Partikeln und Griinflachen bislang im Hinblick
auf gesundheitliche Wirkungen nur unzureichend er-
forscht.
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eMETHODENTEIL

Quantifizierung der durch Ozon versursachten Krankheitslast
Eingangsdaten

Fiir die Quantifizierung der durch Ozon verursachten Krankheitslast wur-
den Daten zu Bevdlkerung, Lebenserwartung und Todesursachen fiir
Deutschland verwendet, um die nationale Situation moglichst addquat wi-
derzuspiegeln.

Die Bevolkerungsdaten im Jahresdurchschnitt wurden der Gesundheits-
berichterstattung des Bundes entnommen. Dabei basierten die Daten fiir
die Jahre 2007-2010 auf dem Zensus 1987 (beziehungsweise Zensus 1990
fiir die DDR) und dessen Fortschreibung (el), wihrend die Daten fiir die
Jahre 2011-2016 dem Zensus 2011 und dessen Fortschreibung entnommen
wurden (e2).

Jéhrliche Daten zur Lebenserwartung der Bevolkerung Deutschlands
wurden als gleitende Drei-Jahres-Durchschnitte den Periodensterbetafeln
der Zeitraume 2006/2008-2015/2017 fiir Deutschland (e3) entnommen
und in Fiinf-Jahres-Altersgruppen zusammengefasst.

Daten zur Mortalitit wurden der Todesursachenstatistik fiir Deutschland
entnommen (e4—e6). Die folgenden ICD-10-Codes wurden beriicksichtigt:
J40-J44 fur die Mortalitdt aufgrund von chronisch obstruktiver Lungener-
krankung (COPD).

Schatzung der durch Ozon verursachten Krankheitslast

Bei der Berechnung der Krankheitslast durch die Sommer-Ozon-Expositi-
on wurden ausschlie8lich Risikoschétzer aus (Kohorten-)Studien herange-
zogen, die die Langzeitexposition (jéhrlicher Durchschnitt der Sommer-
Ozon-Kontrationen) untersucht hatten. Wenn mehrere belastbare Effekt-
schitzer je Expositions-Wirkungs-Zusammenhang aus Langzeitstudien
vorhanden waren, wurden diese in einem ersten Schritt mithilfe einer
Metaanalyse zusammengefasst. Da hierbei von einer gewissen Heterogeni-
tdt zwischen den Studien auszugehen war, wurden Metaanalysen mit zufal-
ligen Effekten verwendet (21). Nach Vorschlag der Cochrane Collaboration
wurden die Berechnungen mithilfe der Knapp-Hartung-Methode (in der
Literatur auch als Hartung-Knapp-Sidik-Jonkmann-Methode bezeichnet)
mit dem Paule-Mandel-Schitzer fiir den Heterogenititsparameter durchge-
fithrt (21).

Mithilfe der jdhrlichen bevdlkerungsgewichteten Ozonexposition in
Deutschland und der zusammengetfassten Effektschitzer wurde der soge-
nannte attributable Anteil fiir jedes Jahr im Studienzeitraum 2007-2016
berechnet (3, 22). Dies ist in dieser Arbeit der Anteil der COPD-Krank-
heitslast, der dem Risikofaktor Ozon mittels statistischer Verfahren
zugeschrieben werden kann. Zur Berechnung wurde die jahrliche,
bevélkerungsgewichtete Sommer-Ozon-Exposition in 2-pg/m’-Konzen-
trationsklassen (< 65 pg/m?, <67 pg/m?, ..., <105 pg/m?, > 105 pg/m?)
zusammengefasst. Zudem mussten unterschiedliche Annahmen getroffen
werden. So musste eine sogenannte untere Quantifizierungsgrenze
(englisch: ,,counterfactual value®) festgelegt werden, die in der Berech-
nung dem tatsdchlichen Expositionswert gegeniibergestellt wird. Die
untere Quantifizierungsgrenze beschreibt dabei das Konzentrationsniveau,
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unter dem fiir Ozon nach aktuellem Forschungsstand keine gesundheit-
liche Wirkung mehr mit hinreichender Evidenz nachweisbar ist, also
kein zusétzliches Risiko anzunehmen ist (16, 25). In diesem Projekt wur-
de eine untere Quantifizierungsgrenze von 65 pug/m* Ozon verwendet.
Dieser Wert wurde basierend auf epidemiologischen Studien (13) und
der GBD-Studie (17) gewihlt. So entspricht 65 pg/m* Ozon etwa dem
5. Perzentil der Ozon- beziehungsweise dem 2,5. Perzentil der Sommer-
Ozon-Exposition in der ,,American Cancer Society“-Studie (13). Zudem
entspricht dieser Wert in etwa dem Erwartungswert beziehungsweise
Median der Gleichverteilung, die in der GBD-Studie als theoretisches
Minimum angenommen wird (17). Zudem wurde angenommen, dass der
Zusammenhang zwischen Ozon und den beriicksichtigten Gesundheits-
endpunkten linear ist, das heifit durch einen linearen Expositions-
Wirkungs-Zusammenhang représentiert wird (e7). Unter der Annahme,
dass unterhalb der unteren Quantifizierungsgrenze kein zusédtzliches
Risiko vorliegt, ist der attributable Anteil folgendermaBlen definiert
(3,22):

PAF_EPL-RRL- -1
I PRR;

wobei

® RR; das relative Risiko in Ozon-Konzentrationsklasse i verglichen zur

unteren Quantifizierungsgrenze repréasentiert und

© P; den Anteil der Bevdlkerung in der Ozon-Konzentrationsklasse i dar-

stellt; hier ist auch die Bevolkerung mit einbezogen, der eine Ozonex-

position unterhalb der unteren Quantifizierungsgrenze zugeordnet

wurde — dieser wird ein RR von 1 zugewiesen (22).
In einem weiteren Schritt wurde die Anzahl der Lebensjahre bestimmt, die
aufgrund von vorzeitigem COPD-bedingten Versterben verloren gehen
(englisch: ,,years of life lost“ [YLL]) (7). Dazu wurde die statistische Rest-
lebenserwartung verwendet, die die zum Todeszeitpunkt der Personen im
Mittel verbleibenden Lebensjahre angibt (e3). Die Anzahl der verlorenen
Lebensjahre durch COPD wurde berechnet, indem die Summe der Todes-
félle aufgrund von COPD getrennt nach Geschlecht in einer bestimmten
Altersgruppe mit der Restlebenserwartung in dieser Altersgruppe multipli-
ziert wurde; anschlieend wurde iiber alle Geschlechts- und Altersgruppen
aufsummiert (1, 7). Zur Berechnung der YLL wurde die von der Weltge-
sundheitsorganisation (WHO) bereitgestellte Excel-Schablone (www.who.
int/healthinfo/global burden disease/tools national/en/) als Grundlage
verwendet und an dieses Projekt angepasst. Anstelle einer globalen Stan-
dardlebenserwartung, wie sie in der ,,Global Burden of Diesease*(GBD)-
Studie oder von der WHO verwendet wird, wurde in der vorliegenden
Arbeit die maximale altersspezifische Lebenserwartung fiir Deutschland
basierend auf den Sterbetafeln 2006/2008-2015/2017 verwendet, um die
nationale Situation mdglichst addquat widerzuspiegeln. Als Bezugsbevol-
kerung wurden die durchschnittlichen Bevolkerungszahlen der Jahre
2007-2016 verwendet. Den Empfehlungen aus dem Forschungsprojekt
,EBDreview* (EBD, ,.environmental burden of disease*) (e8) folgend
wurde weder eine unterschiedliche Gewichtung der verlorenen Jahre in
bestimmten Altersgruppen noch eine Diskontierung in Zukunft verlorener
Lebensjahre (in Zukunft verlorene Lebensjahre werden im Vergleich zu ak-
tuell verlorenen Lebensjahren niedriger gewichtet [1]) angewendet. Dies
entspricht auch den aktuellen Empfehlungen der GBD-Studie des Institute
of Health Metrics and Evaluation (IHME) (e9).

Die durch Ozon verursachte Krankheitslast fiir COPD wurde schlie8lich
durch Multiplikation des attributablen Anteils mit der Anzahl der Lebens-
jahre geschitzt, die aufgrund von vorzeitigem COPD-bedingten Versterben
verloren gehen.
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