T FHI

Folkehelseinstituttet

202

Konsentrasjons-responskurver for
svevestav: PMg

Anette Kocbach Bglling
Gunn Marit Aasvang
Marit Lag

Magne Refsnes

Johan Dvrevik
Bente Oftedal






Konsentrasjons-responskurver
for svevestgv: PM1g

Anette Kocbach Bglling
Gunn Marit Aasvang
Marit Lag
Magne Refsnes
Johan @vrevik

Bente Oftedal

- FHI

Folkehelseinstituttet



2

Utgitt av Folkehelseinstituttet
Omrade for smittevern, miljg og helse
Avdeling for miljg og helse

Seksjon for luftkvalitet og stgy
September 2021

Tittel:
Konsentrasjons-responskurver for svevestgv: PMig

Forfattere:

Anette Kocbach Bglling
Gunn Marit Aasvang
Marit Lag

Magne Refsnes

Johan @vrevik

Bente Oftedal

Oppdragsgiver:
Miljgdirektoratet og Statens vegvesen Vegdirektoratet

Publikasjonstype:
Rapport

Bestilling:
Rapporten kan lastes ned som pdf
pa Folkehelseinstituttets nettsider: www.fhi.no

Grafisk designmal:
Per Kristian Svendsen

Grafisk design omslag:
Fete Typer

ISBN elektronisk utgave 978-82-8406-237-2

Sitering: Bplling AK, Aasvang GM, Lag M, Refsnes M, @vrevik J, Oftedal B. "Konsentrasjons-
responskurver for svevestgv: PM1o" [Concentration-response curves for particulate matter: PMao].
Rapport 2021. Oslo: Folkehelseinstituttet, 2021.

Konsentrasjons-responskurver for svevestgv: PMio ¢ Folkehelseinstituttet



3

Innhold

A.  Forord 4
B. Sammendrag 5
C. Summary 8
1 Bakgrunn 11
11 Svevestgvet i luftforurensning 11
1.2 Beregning av eksponering 12
13 Eksponering for svevestgv i Norge 14
1.4 Svevestg@v og helse 16
1.5 Konsentrasjons-responskurver 16
2 Oppdrag og avgrensning 22
3 Metode 23
4 Konsentrasjons-responskurver for arsmidlet PM1o eksponering og dgdelighet 24
4.1 Internasjonale og nasjonale organisasjoner 24
4.2 Enkeltstudier og multisenterstudier 24
4.3 Oppsummerende vurdering 26
5 Konsentrasjons-responskurver for dggnmidlet PM1o eksponering og dgdelighet 29
5.1 Internasjonale og nasjonale rapporter 29
5.2 Enkeltstudier og multisenterstudier 30
53 Oppsummerende vurdering 34
6 Oppsummerende diskusjon 36
7 Konklusjon 38
8  Referanseliste 39
VEDLEGG 1: Forkortelser 44
VEDLEGG 2: Definisjoner og ordforklaring 46
VEDLEGG 3: De viktigste nasjonale og internasjonale miljger som arbeider med luftforurensning__ 51
VEDLEGG 4: Utfyllende informasjon om statistiske analyser 53
VEDLEGG 5: Beskrivelse av litteratursgk 54

Konsentrasjons-responskurver for svevestgv: PMio ¢ Folkehelseinstituttet



4

A. Forord

Sammenhengen mellom eksponering for ulike nivaer av luftforurensning og
helsevirkninger i befolkningen kan beskrives med sdkalte konsentrasjons-responskurver.
Slike kurver beregnes pa bakgrunn av studier som viser sammenhenger med
helsevirkninger ved spesifikke eksponeringsnivaer, og kan benyttes til a forutsi eller
beregne forekomst av helsevirkninger ved gitte luftforurensningsnivaer. Slike kurver har
derfor stor betydning ved utarbeidelse av nye forslag til luftkvalitetskriterier, nasjonale
mal og grenseverdier, samt beregninger av sykdomsbyrde.

En forutsetning for at slike kurvebaserte beregninger skal bli korrekte, er at formen pa
konsentrasjons-responskurvene i stgrst mulig grad reflekterer de reelle sammenhengene
mellom eksponering og helsevirkning i befolkningen.

Miljgdirektoratet, Statens vegvesen Vegdirektoratet og Folkehelseinstituttet fikk i 2018 i
oppdrag av Klima- og miljgdepartementet, Samferdselsdepartementet og Helse- og
omsorgsdepartementet a oppdatere kunnskapsgrunnlaget for a vurdere revisjon av
grenseverdiene for svevestgv (PM1o og PM;s) i forurensningsforskriften kapittel 7 om
lokal luftkvalitet. Som en del av dette oppdraget, som i denne rapporten omtales som
Grenseverdiprosjektet, har en arbeidsgruppe ved Folkehelseinstituttet gjort en
kunnskapsoppsummering om formen pa konsentrasjons-responskurvene for PMy, ved
langvarig og kortvarig eksponering. Grunnet forsinkelser i Grenseverdiprosjektet, ble
arbeidet med ferdigstilling av rapporten om PMj, utsatt til etter oversending av oppdraget
til departementene, altsa etter sommeren 2020.

Kunnskapsgrunnlaget for konsentrasjons-responskurver for eksponering for fint
svevestgv (PM5) og helsevirkninger ble gjennomgatt i en rapport publisert av FHI i 2018
(Konsentrasjons-responskurver for lave konsentrasjoner av fint svevestgv). Rapporten
inkluderte en grundig innfgring i de underliggende faglige metodene og mulige
bruksomrader for konsentrasjons-responskurver. Siden den foreliggende rapporten om
konsentrasjons-responskurver for PMo i stor grad bygger pa rapporten for PM;s vil det
kun gis en kortfattet introduksjon til den faglige bakgrunnen. Lesere henvises til rapporten
fra 2018 for en grundigere introduksjon til fagfeltet. Merk ogsa at deler av teksten under
Bakgrunn og i vedleggene er hentet fra rapporten for PMys.

[ arbeidsgruppen deltok Anette Kocbach Bglling (prosjektleder), Gunn Marit Aasvang,
Marit Lag, Magne Refsnes, Johan @vrevik og Bente Oftedal ved Seksjon for luftkvalitet og
stgy, Avdeling for miljg og helse.
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B. Sammendrag

Luftforurensning er blant de miljgfaktorene som bidrar mest til sykdom og dgd, bade i
Norge og i resten av verden. Luftforurensning bestar av bade svevestgv og gasser som kan
bidra til ugnskede helsevirkninger, avhengig av hvilke konsentrasjoner de finnes i.
Sammenhengen mellom eksponering for svevestgv og forskjellige helsevirkninger, som for
eksempel gkt risiko for tidlig dgd, er godt dokumentert.

Svevestgv («particulate matter»; PM) deles ofte inn etter
stgrrelsenifint og grovt svevestgv. Fint svevestgv refererer
til partikler som er mindre enn 2,5 pm (PM2;5)1, mens grovt
svevestgv er partikler mellom 2,5 og 10 um (PM1¢-2,5). PM1o
er summen av fint og grovt svevestgv, altsa partikler som
er mindre enn 10 pm. Eksponeringen for PMjo i
befolkningen beskrives vanligvis i form av gjennomsnittlig
eksponering i lgpet av et ar (arsmidlet) eller i lgpet av et  Relativ risiko beskriver

Konsentrasjons-
responskurver beskriver
sammenhengen mellom
eksponering for en type
luftforurensning og en
ugnsket helsevirkning.

dggn (dggnmidlet). hvor mye stgrre
Gi o litisk ltak b ¢ . sannsynlighet det er for
]enn.om.(zirmg av p.o .ltIS e ti .ta aseres ofte pa sykdom eller dgd i én
kvantitative helserisikovurderinger eller kost- . .
] i ) gruppe i forhold til en annen
nyttevurderinger. Disse involverer bruk av
. . gruppe.
konsentrasjons-responskurver som beskriver

sammenhengen mellom eksponering for en [ noen kurver brukes en
luftforurensningskomponent og en spesifikk helsevirkning.  terskelverdi, altsa en nedre
grense for hvilke
svevestgvkonsentrasjoner
som fgrer til gkt risiko for
dgdelighet eller sykelighet.

Konsentrasjons-responskurver for svevestgv baseres pa
data fra befolkningsstudier. Formen til konsentrasjons-
responskurven kan ha stor betydning for resultatet av de
kvantitative vurderingene som danner grunnlag for
politiske tiltak. Tilsvarende, kan bruk av terskelverdi i
kurvene, altsd en nedre grense for hvilke svevestgvkonsentrasjoner som fgrer til gkt risiko
for dgdelighet, ogsd ha stor betydning. Ofte brukes terskelverdier for a gjenspeile
usikkerheten i sammenhengen mellom helserisiko og eksponering for de aller laveste
konsentrasjonene. Usikkerheten skyldes at befolkningsstudiene har lite data for slike lave
konsentrasjoner. Denne typen terskelverdi kalles teoretisk terskelverdi i denne rapporten.

Det er viktig 8 merke seg at konsentrasjons-responskurvene, og bruken av disse i kvantitative
vurderinger, er i stadig utvikling grunnet den kontinuerlige oppdateringen av
kunnskapsgrunnlaget.

I denne rapporten oppsummeres kunnskapsgrunnlaget for konsentrasjons-responskurver
for arsmidlet og dggnmidlet eksponering for PMo og risiko for tidlig dgd, med fokus pa
kurveform og terskelverdi. I tillegg gis konkrete anbefalinger for kurver for bruk i
kvantitative helserisikovurderinger2. Den foreliggende rapporten om Kkonsentrasjons-
responskurver for PMi, bygger i stor grad pa rapporten om kurver for PM,s fra 2018.
Lesere henvises til rapporten fra 2018 for en grundigere introduksjon til de underliggende
faglige metodene og mulige bruksomrader for konsentrasjons-responskurver.

! Se Forkortelser (Vedlegg 1) for maleteknisk definisjon av stgrrelsesfraksjonene av svevestgv.
2 Se Definisjoner og ordforklaring (Vedlegg 2) for definisjon av helserisikovurdering og helsekonsekvensutredning
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Anbefaling for arsmidlet PM;o

Litteraturgjennomgangen viste at det ikke var noen studier som omhandlet formen pa
kurven for arsmidlet eksponering for PM1o og dgdelighet. I samsvar med dette var det lite
fokus pa denne sammenhengen i internasjonale rapporter og helserisikovurderinger.
Arsaken til dette er antagelig det store fokuset pa fint svevestgv (PMz;) de siste 15-20 arene.
WHO gjorde imidlertid en omfattende kunnskapsoppsummering om svevestgv i 2020, og
anbefalte ogsa et risikoestimat for PM1o basert pa 17 befolkningsstudier fra Europa, USA og
Asia.

For arsmidlet PMj, eksponering og total dgdelighet® anbefales en kurve basert pa dette nye
risikoestimatet fra WHO pa 1,04 (1,03-1,06)/ 10 pg/m3. Basert pa
litteraturgjennomgangen anbefaler vi linezer eller log-log kurveform. I tillegg anbefales bruk
av en teoretisk terskelverdi, basert pa de laveste konsentrasjonene i risikoestimatets
datagrunnlag.

Anbefaling for degnmidlet PM;,

Det er en rekke enkeltstudier og stgrre forskningsprosjekter som omhandler formen pa
kurven for dggnmidlet eksponering for PM1o og dgdelighet. Disse konkluderer generelt sett
med at det er en linecer sammenheng mellom dggnmidlet eksponering for PM1o og total
dgdelighet, ogsa for de laveste konsentrasjonene. I de internasjonale fagmiljgene som
gjennomfgrer helserisikovurderinger (f.eks. WHO, EEA og GBD) har det derimot veert lite
fokus pa sammenhengen mellom dggnmidlet eksponering for PM1 og dgdelighet. Arsaken
til dette er antagelig at kvantitative risikovurderinger oftest gjgres for arsmidlet
svevestgveksponering, samt at det amerikanske miljgbyrdet (US EPA) hovedsakelig
vurderer finfraksjonen (PM35) og grovfraksjonen (PM1o-25) hver for seg.

For dggnmidlet PMiy eksponering og total dgdelighet anbefales en kurve basert pa
risikoestimatet fra den nyeste analysen av den Europeiske multisenterstudien APHEA* pa
1,0033(1,0022-1,0044)/ 10 pg/ms3. Kurven bgr veere linezer, og teoretisk terskelverdi bgr
baseres pa de laveste konsentrasjonene i risikoestimatets datagrunnlag.

Konklusjoner

Basert pa litteraturgjennomgangen anbefales konsentrasjons-responskurver for bruk i
kvantitative helserisikovurderinger for arsmidlet og dggnmidlet PM1o eksponering og total
dgdelighet. For begge eksponeringsmalene anbefales bruk av en teoretisk terskelverdi som
gjenspeiler usikkerheten i sammenhengen mellom eksponering og dgdelighet for de laveste
konsentrasjonene.

Den anbefalte kurven for arsmidlet PM1o er basert pa studier fra hele verden, men data fra
Norge var ikke inkludert i analysen. Det er imidlertid gnskelig med kurver basert pa data
fra norske eller nordiske befolkningsstudier, siden dette vil bidra til en mer ngyaktig
kvantifisering av helserisiko i den norske befolkningen. For fremtidige kvantitative
helserisikovurderinger bgr det ogsa vurderes om stgrrelsesfraksjonene PMig.25 og PMzs
bgr vurderes separat, og sa summeres.

Den anbefalte kurven for dggnmidlet PMio er basert pa en multisenterstudie fra Europa,
som ikke inkluderte norske data. Selv om det er viktig med gkt kunnskap om for tidlig dgd
knyttet til dggnmidlet eksponering for PMio i Norge, er det fgrst og fremst behov for

3 Med total dgdelighet menes alle dgdsfall unntatt voldsom dgd, slik som f.eks. ulykker eller selvmord. Dette
omtales ogsa som ‘naturlig dgd’, men i denne rapporten benyttes begrepet total dgdelighet.

4 Den nyeste analysen av den Europeiske multisenterstudien APHEA ble gjennomfgrt i det oppfglgningsprosjektet
APHENA som sammenliknet metodikk og resultater for Europeiske og Nord- Amerikanske studier.
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videreutvikling av metodikken for kvantitative helserisikovurderinger for dggnmidlet
eksponering.

For fremtidige kvantitative helserisikovurderinger er det gnskelig a inkludere ulike mal pa
sykelighet for bade arsmidlet og dggnmidlet PM1o. Dette vil gi en mer korrekt vurdering av
konsekvenser av PMjip eksponering for helse, men det er da behov for en ny
kunnskapsgjennomgang for a anbefale hvilke mal pa sykelighet og konsentrasjons-
responskurver som bgr inkluderes.

Konsentrasjons-responskurver for svevestgv: PMio ¢ Folkehelseinstituttet
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C. Summary

Air pollution is one of the environmental factors that

contributes most to morbidity and mortality, both in Norway = Concentration response
and in the rest of the world. Air pollution consists of particulate ~ curves describe the
matter (PM) and gases that may contribute to adverse health ~ association between air
effects depending on their concentrations. PM exposure is pollution exposures and
associated with various health effects, including increased risk ~ adverse health effects.

of premature death. Relative risk is the

PM is often divided according to size into fine and coarse PM, increased probability of
where fine PM refers to particles smaller than 2.5 pm (PM,s),  disease or mortality in one
while coarse particulate matter comprises particles between ~ Population relative to

2.5 and 10 pm (PM1o.25). PMyo is the sum of fine and coarse ~ another population.
particulate matter, i.e. particles that are smaller than 10 um.
The PM;o exposure in a population is usually described in terms
of the average exposure during one year (the annual average)

Application of a threshold
in a concentration response
curve reflects a lower limit
for PM concentrations
associated with increased

or during 24 hours (the daily average).

Implementation of policy measures is often based on
quantitative health risk assessments or cost-benefit riskofadverse health
assessments. These involve concentration-response curves that ~ effects.
describe the relationship between exposure to an air pollution

component and a specific health outcome.

Concentration-response curves are generally based on data from population studies. The
shape of the concentration-response curve can have a major impact on the outcome of the
quantitative assessments that form the basis for policy measures. Similarly, inclusion of a
threshold in the curves, i.e. a lower limit for PM concentrations associated with increased
risk of mortality, can also be of great importance. Thresholds are often included to reflect
the uncertainty in the association between health risk and exposure to very low PM
concentrations, as the population studies provide limited data for such low concentrations.
This type of threshold is referred to as a theoretical threshold in this report.

[tis important to note that the recommendations for concentration-response curves, as well
as their use in quantitative assessments, will reflect the continuous progress of the research
area.

This report reviews the current knowledge on concentration-response curves for annual
and daily mean exposure to PM1o and risk of premature death, with a particular focus on the
curve shape and use of a threshold. In addition, specific recommendations are provided for
curves for application in health risk assessments.

Recommendations for annual PM;o exposure and mortality

In the literature review, no studies were identified concerning the shape of the
concentration-response curve for annual PM1o exposure and mortality. Accordingly, there
was little information regarding this association in reports and health risk assessments
from international health organizations. This is probably due to the fact that health effects
of the smaller size fraction PM;s that penetrates deeper into the lung has received much

Konsentrasjons-responskurver for svevestgv: PMio ¢ Folkehelseinstituttet
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more attention the last 15-20 years. However, in a recent review and meta-analysis of PM
exposure and mortality initiated by WHO, a risk estimate for annual PMio exposure based
on 17 population studies from Europe, USA and Asia (but not Norway) was presented.

For annual PM1o exposure and total mortality, we therefore recommend a curve based on
this new risk estimate from the WHO of 1.04 (1.03-1.06)/ 10 pg/m3. Based on the
literature review, we recommend a linear or log-log curve. Moreover, we recommend
inclusion of a theoretical threshold, based on the lowest concentrations included in the
study the risk estimate is based on.

Recommendations for daily PM;o exposure and mortality

Several studies and large research projects were identified in the literature search
concerning the shape of the curve for daily PM1 exposure and mortality. These generally
concluded that the association between the daily PMio exposure and total mortality was
linear, also for the lowest concentrations. In contrast, there was little information regarding
this association in reports and health risk assessments from international health
organizations. This is probably due to the focus on annual exposures in most health risk
assessments of PM, and that the US Environmental Protection Agency (US EPA) addresses
risks associated with the fine (PM25) and coarse (PMio.25) fractions separately in their
assessments.

For daily PMio exposure and total mortality, we recommend a curve based on the risk
estimate from the latest analysis of the European multicenter study APHEA of 1.0033
(1.0022-1.0044)/ 10 pg/m3. We recommend using this risk estimate in a linear curve with
atheoretical threshold, i.e. based on the lowest concentrations included in the study the risk
estimate is based on.

Conclusions

Concentration-response curves for use in quantitative health risk assessments for the
annual and daily PM1o exposure and total mortality are recommended based on the
performed literature review. For both exposure measures, we recommend use of a
theoretical threshold value that reflects the uncertainty in the association between PM
exposure and mortality for the lowest concentrations.

The curve recommended for annual PM1, exposure is based on studies from a range of
countries. For a more accurate quantification of health risks in the Norwegian population,
it would be an advantage with curves based on data from Norwegian or Nordic population
studies. Also, for future quantitative health risk assessments, separate evaluations of the
health outcomes associated with the two size fractions of PMio (PM2s and PM1¢.25) should
be considered, followed by a summation of the corresponding effects.

The curve recommended for the daily PMio exposure was based on a multi-center study
from Europe, that did not include Norwegian data. Although increased knowledge regarding
premature deaths associated with daily PMio exposures in Norway is highly relevant, the
need for developing and establishing methods for quantitative health risk assessments for
daily exposures is more pressing.

In future quantitative health risk assessments, it would be an advantage to include
morbidity measures associated with annual and/or daily PMio exposures. Although this
would provide a more accurate assessment of the health outcomes associated with PMj,

Konsentrasjons-responskurver for svevestgv: PMio ¢ Folkehelseinstituttet
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exposure, further literature reviews would be required to recommend on the selection of
morbidity measures and suitable concentration-response curves.

Konsentrasjons-responskurver for svevestgv: PMio ¢ Folkehelseinstituttet
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1 Bakgrunn®

Luftforurensning er blant de viktigste miljgfaktorene som pavirker befolkningens helse
(Landrigan m. fl,, 2018). Luftforurensning bestar av bade svevestgv og gasser. Avhengig av
nivaer kan disse bidra til ugnskede helsevirkninger i befolkningen. Mange
luftforurensnings-komponenter utlgser de samme helsevirkningene og kan virke sammen.
Sammenhengen mellom eksponering for svevestgv og helse er godt dokumentert
(Folkehelseinstituttet, 2013).

Luftforurensning bidrar vesentlig til sykdom og d@d i et globalt perspektiv. For 2019 ble
det beregnet at langvarig eksponering for fint svevestgv (PMzs) i uteluft ga ca. 4,1
millioner dgdsfall i aret, og var pa 6. plass nar det gjelder risikofaktorer til for tidlig dgd
(IHME, 2020).

[ den siste oppdateringen fra det europeiske miljgbyraet («<European Environmental
Agency», EEA), ble det beregnet at luftforurensning (PMz;) bidro til cirka 1400 for tidlige
dgdsfalli 2018 (EEA, 2020). Det internasjonale sykdomsbyrdeprosjektet («Global Burden
of Disease», GBD) har presentert liknende tall for Norge, altsa 14-1500 dgdsfall, og rangert
luftforurensning blant de ti viktigste risikofaktorene for sykdomsbyrde i Norge (Knudsen
m. fl., 2017, Folkehelseinstituttet, 2018). Mesteparten av dette er tilskrevet dgd av
hjertekar- og luftveissykdommer, inkludert lungekreft. Luftforurensning utgjgr derfor
ogsa i Norge et alvorlig helseproblem.

I Norge har vi luftkvalitetskriterier og grenseverdier som brukes for a beskytte
befolkningen mot helseskader ved luftforurensning. Luftkvalitetskriterier er fastsatt av
Folkehelseinstituttet og Miljgdirektoratet, og tar bare hensyn til helse. Hvis kriteriene
overholdes, vil mesteparten av befolkningen vaere beskyttet mot skadelige effekter av
luftforurensning. Grenseverdier for ulike luftforurensningskomponenter er forankret i
forurensningsforskriften. I fastsettelsen av disse er det tatt gkonomiske og praktiske
hensyn i tillegg til vurderingen av helsevirkninger.

1.1 Svevestgvet i luftforurensning

Svevestgv kan stamme fra mange ulike kilder. Veitrafikk bidrar mest til svevestgvnivaene
de fleste steder, og da seerlig i form av veistgv og eksos. I mange norske byer og tettsteder
bidrar ogsa vedfyring betydelig i vinterhalvaret. Noen steder er industrien en viktig kilde
og bidrar til gkte nivaer. I tillegg kan langtransportert svevestgv, f.eks. fra Storbritannia
eller Sentral-Europa, spille en rolle for lokal forurensning i Norge.

Svevestgv, som ogsa kalles partikler («particulate matter»; PM) varierer bade i stgrrelse
og sammensetning. De viktigste stgrrelsesgruppene er partikler med aerodynamisk
diameter under 10 um (PM1o), under 2,5 um (PM;;5) og under 0,1 um (PMg1). I henhold til
den maletekniske definisjonen refererer disse stgrrelsesgruppene til at 50% av partiklene
har en aerodynamisk diameter under den angitte stgrrelsen. Fraksjonen mellom 2,5 og 10
um betegnes som grovfraksjonen (PMio.2;5), PM2 s betegnes ogsa som finfraksjonen og
PMo,1 som ultrafin fraksjon.

Forbrenningspartikler dominerer som oftest i fin- og ultrafin fraksjon, mens mekanisk
genererte partikler ofte dominerer i grovfraksjonen. Disse fraksjonene bestar av en
kompleks blanding av en rekke forskjellige forbindelser, bade organiske og uorganiske.

> Merk at deler av teksten i dette kapittelet er hentet fra rapporten om PM2.5 (Bglling m. fl., 2018)

Konsentrasjons-responskurver for svevestgv: PMio ¢ Folkehelseinstituttet
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Svarte karbonpartikler («black carbon») er en mye brukt betegnelse pa
forbrenningspartikler (Folkehelseinstituttet, 2013).

1.2 Beregning av eksponering

For d undersgke sammenhenger mellom eksponering for svevestgv og ulike
helsevirkninger i befolkningsstudier, er det ngdvendig a beregne deltagernes
svevestgveksponering. En mest mulig ngyaktig og riktig beskrivelse av eksponeringen er
avgjgrende for a gi en korrekt beskrivelse av eventuelle eksponerings-
responssammenhenger (Nieuwenhuijsen og Brunekreef, 2008). Her henviser ‘ngyaktig’ til
at eksponeringsestimatet har god opplgsning, mens ‘riktig’ henviser til at det er samsvar
mellom eksponeringsestimatet og den faktiske svevestgveksponeringen.

Eksponering refererer til den konsentrasjonen av svevestgv en person utsettes for. Sveve-
stgvkonsentrasjonene i et geografisk omrade er resultatet av utslipp fra mange kilder, som
fordeles i luften rundt kilden og transporteres med luften (spredning). Denne transporten er
avhengig av meteorologiske faktorer som vind, temperatur og luftfuktighet, i tillegg til
topografi. Personlig eksponering er avhengig av en persons geografiske plassering, og denne
eksponeringen danner grunnlaget for opptaket av svevestgv i kroppen, som igjen kan fare til
ulike helsevirkninger.

Svevestgvkonsentrasjonene, og dermed eksponeringen, varierer med bade geografisk
posisjon (rom) og tid, og i tillegg beveger mennesker seg rundt mellom ulike posisjoner i
lgpet av dggnet og utsettes da for ulike konsentrasjoner. Dette gjgr det komplisert &
estimere riktig svevestgveksponering.¢

Svevestgveksponeringen til en befolkning bestemmes oftest ved hjelp av malinger eller
modeller. Innenfor hver av disse metodene finnes det en rekke alternativer
(Nieuwenhuijsen og Brunekreef, 2008). For malinger er de viktigste metodene personlige
malinger og omrademalinger, mens de viktigste typene modeller er fysiske og statistiske
modeller (se Bglling m. fl. 2018, for naermere beskrivelse av metodene, samt styrker og
svakheter).

Nar eksponeringen til hvert av individene i befolkningen er kartlagt, presenteres ofte en
eksponeringsfordeling. Fordelingen kan vises som et histogram som viser hvor mange
individer som er utsatt for de ulike svevestgvkonsentrasjonene (se eksempler i Figur 1).
Eksponeringen for svevestgv presenteres gjerne som dggnmiddel (gjennomsnitt for 24
timer) eller arsmiddel (gjennomsnitt for 1 ar), dette refereres ogsa til som henholdsvis
korttids- og langtidseksponering.

Hvor godt disse eksponeringsfordelingene gjenspeiler faktisk eksponering i befolkningen,
avhenger bade av opplgsningen til eksponeringsestimatene og hvor godt estimatene
beskriver virkeligheten. Personlige malinger er helt klart den beste metoden, mens
omrademalinger og de ulike modellene i varierende grad avviker fra ‘faktisk’ eksponering.
[ tillegg er individenes geografisk lokalisering et viktig aspekt i
eksponeringskarakteriseringen. Noen studier inkluderer bare bostedsadresse ved starten
av en studie, mens andre har informasjon om flytting i lgpet av studien eller ogsa adressen

%) denne rapporten omtaler vi konsentrasjons-responskurver, dette refererer til kurver som basert pa ulike typer
statistiske analyser beskriver sammenhengen mellom individers eksponering (basert pa eksponeringsestimater i
form av konsentrasjoner) og ulike helsevirkninger. Vanlig terminlogi i vitenskapelig litteratur for disse kurvene er
konsentrasjons-responskurver, istedenfor eksponerings-responskurver, antagelig fordi svevestgvkonsentrasjonene
bare er et estimat pa faktisk eksponering.
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til skolen eller arbeidsstedet. Kvaliteten pa denne informasjonen pavirker ogsa kvaliteten
til eksponeringsfordelingene (Nieuwenhuijsen og Brunekreef, 2008) . Dessuten beregnes
eksponering for luftforurensning helst for uteluft, mens i Norge og de fleste andre vestlige
land oppholder de fleste seg mer inne enn utendgrs.
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Figur 1: Eksponeringsfordelinger av PM1o for 2016 i Norge. Figurene er basert pa tall fra Meteorologisk
institutt fra uEMEP eksponeringsmodellen for arsmidlet og deégnmidlet eksponering (Denby m. fl.,
2020). A) For arsmidlet eksponering vises antall eksponerte for konsentrasjoner opp til 40 pg/m3, i
intervaller pa 2 pg/m3, der tallene pa x-aksen reflekterer starten av hvert intervall. Det er et fatall
eksponerte personer mellom 40 og 66 pg/m? (< 30 personer totalt) som altsa er utenfor intervallet
inkludert i figuren. Den stiplede vertikale linjen viser befolkningsvektet middelverdi pa 9,9 pg/m3. B)
For dggnmidlet eksponering vises antall eksponerte for konsentrasjoner opp til 100 pg/m3, i
intervaller pa 2 pg/m?3. For de dagene som er benyttet som eksempler i figuren er det fa (< 200
personer) eller ingen som er utenfor intervallet inkludert i figuren, mens det pa dager med ekstra hgy
luftforurensning ofte er mange eksponerte i intervallet 100 til 200 pg/m?3 (for 2016 var det 50 dager
der > 1000 personer var eksponert for 100 til 200 pg/m3).
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1.3 Eksponering for svevestgv i Norge

Langtidseksponering for svevestgv beskrives vanligvis ved hjelp av en arlig middelverdi,
mens korttidseksponering beskrives ved hjelp av dggnmiddelverdier. Arsmiddelet for
PM1o har gatt noe ned de senere drene, og ligger na pa mellom 15 og 25 pg/m3 i de ulike
byene (se Figur 2A). I episoder med gkte nivaer over kort tid kan konsentrasjonene vaere
betydelig hgyere enn arsmiddelet, seerlig i omrader med mye trafikk eller vedfyring og
spesielt pa kalde dager med lite luftutskiftning. Slike episoder gjenspeiles i antall
overskridelser av grenseverdier for dggnmidlet PMy (se Figur 2B for ulike malestasjoner).

Befolkningens eksponeringsfordeling benyttes til 8 beregne hvor stor andel av
befolkningen som utsettes for ulike nivder av svevestgv. En middelverdi basert pa en slik
fordeling kalles en befolkningsvektet middelverdi. Figur 1A viser
eksponeringsfordelingen for PMo i Norge for 2016, med en befolkningsvektet middelverdi
pa litt under 10 pg/ma3.

For dggnmidlet eksponering varierer eksponeringsfordelingen mye gjennom aret, og
eksempler pa eksponeringsfordelinger for Norge for hgy og lav luftforurensning er vist i
Figur 1B. Mesteparten av befolkningen eksponeres for dggnmiddelnivaer for PM1o under
100 pg/ms3, men pa dager med hgy luftforurensning er det ikke uvanlig at mer enn 1000
personer utsettes for hgye PMio nivaer (>100 pg/m3). Gjennomsnittet av
dggnmiddeleksponeringer for et ar tilsvarer drsmidlet eksponering (Figur 1A). Merk at
eksponeringsfordelingen for arsmidlet eksponering er mye smalere enn for dggnmidlet
(Figur 1A vs 1B).

Norge har lave svevestgvnivaer sammenliknet med mange andre omrader i verden,
eksempelvis kan man finne PM1, nivaer som er 10 ganger hgyere i storbyer i bade Asia og
USA (Mukherjee og Agrawal, 2017). Selv om nivaene av arsmidlet PM1o har blitt redusert
de siste 30 arene, var deti 2011 fortsatt flere land i Asia og Afrika som hadde
arsmiddelnivder av PMo pa over 200 pg/m3, inkludert Mongolia, Kina, India og Pakistan
(Mukherjee og Agrawal, 2017).

Luftkvalitetskriteriene for svevestgv gjenspeiler som tidligere nevnt nivder hvor de aller
fleste i befolkningen er beskyttet mot skadelige helsevirkninger. I Norge er
luftkvalitetskriteriet for arsmiddel av PM1o pa 20 pg/ms3, mens det for dggnmidlet PM er
30 pg/ms3 (Folkehelseinstituttet, 2013). De juridisk bindende grenseverdiene for PM, i
Norge er pa henholdsvis 25 pg/ms3 for arsmiddel og 50 pg/m3 for dggnmiddel med
maksimalt 30 tillatte overskridelser (Lovdata).
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Figur 2: Eksempler pa arsmiddelverdier og kortvarige episoder for svevestgv i Norge. Den gverste
grafen (A) viser drsmiddelet av PM1o i de byene med malinger i perioden 2013-2018. Arsmidlene er
basert pa malinger fra malestasjoner i de ulike byene, og figuren viser malestasjonen med det hgyeste
malte arsmiddelnivaet. Figuren viser ogsa grenseverdier (stiplet grgnn linje) og nasjonalt mal (stiplet
oransje linje) som er sammenfallende med luftkvalitetskriteriene. Den nederste grafen (B) viser antall
overskridelser av grenseverdien for deggnmiddel av PM1o i perioden 2013-2018. Grenseverdien pa
maksimalt 30 dggn med antall overskridelser i Igpet av et kalenderar der den midlere
dggnkonsentrasjonen overstiger 50 pg/m?* er markert med grgnn stiplet linje. Merk at malestasjonene
vanligvis er plassert i omrader med hgy luftforurensning. Figuren viser data for malestasjonen med
hgyeste antall dggnmiddeloverskridelser for hver kommune. Dataene kan derfor vaere fra ulike
malestasjoner for ulike ar. Kilde: Grenseverdiprosjektet (Miljgdirektoratet m. fl., 2020).
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1.4 Svevestgv og helse

Helseeffekter av svevestgv er fagrst og fremst observert i befolkningsstudier, men
eksperimentelle studier understgtter disse funnene. Eksponering for svevestgv kan bade
utlgse og forverre sykdom, fgrst og fremst i luftveiene og i hjerte- og karsystemet
(Folkehelseinstituttet, 2013). Kunnskapen tyder pa at korte opphold (timer/dggn) i
forurenset luft kan forverre eksisterende hjerte- og lungesykdommer, mens langvarig
eksponering (maneder/ar) ogsa kan bidra til utvikling av sykdom.

Bade utvikling og forverring av sykdom kan fgre til for tidlig dgd. Dette er best
dokumentert for total dgdelighet’, men det er ogsa vist en sammenheng mellom
eksponering for svevestgv og arsaks-spesifikke dgdsfall, slik som hjertekar- og
luftveisdgdelighet (Folkehelseinstituttet, 2013). Eksperimentelle studier med frivillige og
forsgk med dyr og cellekulturer understgtter at svevestgvet kan utlgse helsevirkninger og
gir en biologisk plausibel forklaring pa effekter som observeres i befolkningsstudier
(Folkehelseinstituttet, 2013).

I de siste 25 arene har det blitt forsket mye pa sammenhenger mellom langtids-
eksponering for gkte nivder av svevestgv og dgdelighet. Ulike typer befolkningsstudier har
veert benyttet. Det er lagt mest vekt pa & gjennomfgre kohortstudier, som fglger grupper
av befolkningen over tid, og observerer forekomst av dgdsfall i relasjon til nivaer av
svevestgv. Det er sarlig svevestgvfraksjonene PM;s og PM1o som har blitt assosiert med
dgdsfall. Mange studier har fokusert pa episoder med ekstremt hgye nivaer av svevestgv
slik de forekom i Europa i store deler av forrige arhundre, men ogsa nye studier med
lavere konsentrasjoner av svevestgv viser en sammenheng med dgdelighet.

Bade korttids- og langtidseksponeringer viser ssmmenheng med dgdelighet, men risikoen
for dgd er adskillig hgyere ved langvarig eksponering enn ved kortvarig eksponering
(Folkehelseinstituttet, 2013). Undersgkelsene om sammenhengene mellom svevestgv og
helsevirkninger er gjennomfgrt i mange deler av verden. Risikoestimatene fra de ulike
studiene er i samme stgrrelsesorden, til tross for at nivdene og sammensetningen av
svevestgv varierer betydelig, samt at det er store forskjeller i sosiogkonomi, genetikk og
eksponering for andre miljgfaktorer (Folkehelseinstituttet, 2013).

Som nevnt utgjgr langvarig eksponering for svevestgv i uteluft et alvorlig helseproblem, og
det internasjonale sykdomsbyrdeprosjektet (GBD) estimerte at eksponering for PMy5
forer til cirka 14-1500 for tidlige dgdsfall i Norge og 4,1 millioner pa verdensbasis (IHME,
2017, IHME, 2020). Siden det er overlapp mellom PM;s og PM1o eksponering er det
hensiktsmessig a velge kun ett av disse eksponeringmalene for gjennomfgring av
kvantitative helserisikovurderinger eller helsekonsekvensutredninger, og nar det gjelder
total dgdelighet har de internasjonale helseorganisasjonene valgt & benytte PM; s (WHO,
2013, EEA, 2020, IHME, 2020).

1.5 Konsentrasjons-responskurver

En konsentrasjons-responskurve er basert pa resultater fra befolkningsstudier. Den
beskriver sammenhengen mellom eksponering for en luftforurensningskomponent og en
spesifikk helsevirkning ved bruk av f.eks. relativ risiko (RR) eller prosentvis gkning i
dgdsfall. RR beskriver hvor mye stgrre sannsynlighet det er for sykdom eller dgd i én

7 Med total dgdelighet menes alle dgdsfall unntatt voldsom dgd, slik som f.eks. ulykker eller selvmord. Dette
omtales ogsa som ‘naturlig dgd’, men i denne rapporten benyttes begrepet total dgdelighet.
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gruppe i forhold til en annen (WHO, 2016). Dersom forekomsten av sykdom er

20 prosent i en gruppe som har vert utsatt for et giftstoff, mens den er 10 prosenti en
tilsvarende gruppe som ikke har veert utsatt for giftstoffet, vil relativ risiko veere 0,20/0,10
altsa 2,0.

Hasard ratio (HR) er omtrent det samme som RR, men benyttes gjerne nar risikoen ikke er
den samme over tid. Relativ risiko (RR) og hasard ratio (HR) er ganske like nar det er
snakk om en sjelden helsevirkning (forekomst < 10 %) og /eller stgrrelsen pa risiko-
estimatene er smé, og de brukes derfor ofte om hverandre?. Et risikoestimat uttrykkes ofte
som en gkning i risiko for en gitt gkning i konsentrasjonen av en
luftforurensningskomponent, f.eks. gkning i risiko per 10 pg/m3 gkning i PMzs. Det er
viktig @ merke seg at en gkning i risikoestimat gjelder for en befolkning og ikke pa
individniva (WHO, 2016).

[ helserisikovurderinger forutsetter man at konsentrasjons-responskurver reflekterer en
kausal sammenheng mellom eksponeringen og helsevirkningen den beskriver, altsa at det
er en arsakssammenheng. Kohortstudier har tidsrammer som gjgr det mulig a studere
arsakssammenhenger; informasjonen om eksponering er samlet inn mens personene er
friske og vurderingen av helsevirkningen gjgres pa et senere tidspunkt uavhengig av
eksponeringen (Benestad og Laake, 2004). Hvis det er gjort en form for systematisk feil er
det likevel en fare for at en observert sammenheng ikke representerer en
arsakssammenheng mellom eksponering og helsevirkning. Et eksempel pa dette kan veere
hvis en konfunderende (forstyrrende) faktor som f.eks. rgyking eller utdanning pavirker
bade eksponeringen og helsevirkningen, slik at den observerte sammenhengen egentlig
skyldes den konfunderende faktoren (rgyking eller utdanning) snarere enn eksponeringen
i seg selv (figur 3). Dette kalles effektforveksling, konfundering eller spurigs sammenheng.

Kausal sammenheng Eksponering |——| Helsevirkning
Konfunderende
faktor
Effektforveksling Eksponering Helsevirkning

Figur 3: lllustrasjon av effektforveksling. Hvis en konfunderende faktor pavirker bade eksponeringen og
helsevirkningen kan dette fgre til konfundering eller effektforveksling. Figuren er adaptert fra (Institute of
Medicine, 2008).

Det er mulig & korrigere for konfunderende faktorer i den statistiske analysen, en slik
korrigering omtales vanligvis som en justert analyse, eller justerte RR og HR. Andre
former for systematiske feil, som seleksjonsskjevhet og informasjonsskjevhet, er det
vanskeligere a korrigere for i de statistiske analysene (Benestad og Laake, 2004). P4 grunn

8 | denne rapporten benyttes begrepet risikoestimat for a betegne effektestimatet (som reflekterer enten RR eller
HR) for en gkning i risiko per 10 pg/m3 gkning i svevestgveksponering.
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av risikoen for 3 gjgre systematiske feil i befolkningsstudier er det ngdvendig at informa-
sjon fra eksperimentelle og kliniske studier ogsa vurderes for & kunne konkludere om
sammenhengen mellom eksponering og helsevirkning er kausal.

Konsentrasjons-responskurver basert pa én befolkning kan ikke ngdvendigvis benyttes til
a forutsi eller estimere risiko i en annen befolkning. Arsaken til dette er at befolkningene
ofte har store forskjeller blant annet i eksponeringsniva, svevestgvsammensetning,
helseprofiler og helsesystemer, og at alle disse faktorene kan pavirke konsentrasjons-
responskurven (Anenberg m. fl., 2016, WHO, 2016). Noen av disse forskjellene kan det
korrigeres for i de statistiske analysene ved a inkludere konfunderende (forstyrrende)
faktorer, i form av informasjon om f. eks. rgyking og sosiogkonomiske faktorer for hver
deltager og/eller pd omradeniva. Andre faktorer er det vanskeligere a korrigere for, slik
som f.eks. sammensetningen av svevestgvet.

For 4 undersgke sammenhengen mellom dggnmidlet eksponering for svevestgv og
dgdelighet gjgres tidsrekkestudier. Her er det vanligst a benytte en lineaer modell som
beskriver prosentvis endring i dgdelighet, og effektmadlet presenteres da som prosentvis
gkning i dgdelighet per 10 ug/ms3. I studier som analyserer formen pa konsentrasjons-
responskurven benyttes ogsa ulike ikke-lineaere modeller. I tidsrekkestudier analyseres
endringer over tid innenfor et gitt geografisk omrade. Dette gjgr at det ikke er ngdvendig a
korrigere for forstyrrende faktorer som ikke endrer seg innenfor dette omradet over tid,
som f.eks. rgyking og sosiogkonomiske faktorer. De vanligste forstyrrende faktorene som
inkluderes i tidsrekkestudier av svevestgv og dgdelighet er sesong, ukedag og temperatur,
og disse inkluderes i de aller fleste studier.

Hvordan bestemmes konsentrasjons-responskurver?

Vanligvis gj@res en systematisk kunnskapsoppsummering, som inkluderer en
gjennomgang av forskningsresultater fra toksikologiske, kliniske og epidemiologiske
studier, fgr ulike kvantitative metoder benyttes for 8 komme frem til en konsentrasjons-
responskurve (Fann m. fl., 2016). For svevestgv og ulike helsevirkninger gjgres slike
systematiske kunnskapsoppsummeringer jevnlig av de stgrre helseorganisasjonene som
f.eks. WHO og US EPA, men ogsa av ulike forskningsmiljger. Det er hovedsakelig to
kvantitative metoder som benyttes for a bestemme konsentrasjons-responskurver for
PM;o og ulike helsevirkninger: 1. tilpasning av kurver til data fra enkeltkohorter og 2. ulike
former for meta-analyser, der data fra ulike studier samles i en analyse (Bglling m.fl.
2018). Fordelen ved meta-analyser er at usikkerhet fra hver kohort kan kombineres med
variasjonen mellom kohortene og gi et mer fullstendig bilde av usikkerheten (Fann m. fl.,
2016).

[ tillegg kan sakalte ‘konstruerte’ kurver benyttes i kvantitative helserisikovurderinger.
Disse er ikke direkte basert pa en kohort eller meta-analyser, men er basert pa
informasjon fra ulike typer studier. Det gjgres da fgrst en kunnskapsgjennomgang for a
bestemme representativt kurveforlgp (linezer eller ikke-linezer, med eller uten terskel) og
risikoestimat. Deretter konstrueres en kurve med gnsket forlgp basert pa det valgte
risikoestimatet (Bglling m. fl., 2018). Denne typen kurver ble anbefalt av WHO i deres
forrige kunnskapsoppsummering og benyttes ogsa av EEA i deres arlige kvantitative
helserisikovurderinger (WHO, 2013, EEA, 2020)

Kurveformen

Konsentrasjons-responskurver benyttes blant annet i helserisikovurderinger og kost-
nyttevurderinger av ulike helsepolitiske tiltak, og formen pa kurven har stor betydning for
de kvantitative vurderingene (se Bglling m.fl. 2018). Konsentrasjons-
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responssammenhengen mellom langtidseksponering for svevestgv og risiko for ulike

typer dgdelighet er en av de mest studerte sammenhengene innen miljg og helse (Fann m.
fl., 2016). Formen pa konsentrasjons-responskurvene er omdiskutert, og bade linezere og
ikke-lineaere sammenhenger har blitt beskrevet i litteraturen (Héroux m. fl., 2015, Pope m.
fl, 2015, Nasari m. fl,, 2016). I trdd med dette benyttes bade linezere, supra-linezere (log-
log) og sub-linezere (log-linezere) kurver for a beskrive konsentrasjons-responskurver

(figur 4a).
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Figur 4: Eksempler pa konsentrasjons-responskurver med og uten terskelverdi. a) lllustrasjon av ulike

kurveformer. Linezere og supra-linezere (log-log) funksjoner er mest brukt for a beskrive

sammenhengen mellom langtidseksponering for PMs og risiko for dgdelighet i form av et RR eller

HR-estimat. Noen ganger brukes ogsa sub-lineaere (log-lineaere) kurver (stiplet linje). b)

Konsentrasjons-responskurve med terskel. En terskelverdi gjenspeiler at det finnes en nedre grense
for PM2,5-konsentrasjoner som fgrer til gkt risiko; matematisk tilsvarer dette at RR-estimatet er 1

under en bestemt PMzs-verdi (indikert i figuren som en rgd horisontal linje).

For en supra-linezr kurve vil tangentene (T1 og T2; figur 4a) reflektere stigningstallet til

kurven i et gitt punkt og dermed sammenhengen mellom RR og svevestgv-
konsentrasjonen i tangeringspunktet. Jo lavere svevestgvkonsentrasjon, jo hgyere vil

stigningstallet eller RR-estimat per 1 ug/m?3 gkning i svevestgvkonsentrasjonen veere. |

motsetning vil stigningstallet veere det samme for alle konsentrasjoner for en linezer

kurve, dvs at gkningen i RR er den samme per enhet gkning i svevestgvkonsentrasjonen

uavhengig av hvor hgy konsentrasjonen er. Det er ogsa verdt & merke seg at

konsentrasjons-responskurver vanligvis er monotont stigende, det betyr at kurven ikke
har partier som er horisontale eller synkende. Dette medfgrer at den helseskadelige

effekten er stgrre ved hgye enn lave konsentrasjoner.

Terskelverdier

En vanlig tolkning av en terskelverdi er at den gjenspeiler at det finnes en nedre grense for

svevestgvkonsentrasjoner som fgrer til gkt risiko for dgdelighet, altsa at det finnes en
‘trygg’ konsentrasjon for svevestgveksponering (figur 4b). Det er i denne sammenhengen
ogsa viktig & huske at bade PM1o og PM. s dannes naturlig fra en rekke kilder. Miljger helt

uten svevestgv forekommer derfor ikke, annet enn under svaert kontrollerte

laboratoriebetingelser. Det har imidlertid veert vanskelig a pavise en slik terskelverdi i
befolkningsstudier av svevestgveksponering og relativ risiko for ulike helseutfall
(Papadogeorgou m. fl., 2019, Chen og Hoek, 2020). I konsentrasjons-responskurver for
helserisikovurderinger benyttes imidlertid ofte en teoretisk terskelverdi, eller en sékalt
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‘cut-off’, i analysene. Denne reflekterer at det er en nedre grense for hvor forskerne mener
at det finnes sikre nok data som beskriver sammenhengen mellom eksponering og relativ
risiko.

Hvordan bestemmes en teoretisk terskelverdi?

[ det internasjonale sykdomsbyrdeprosjektet (GBD), benyttes en teoretisk terskelverdi
som omtales som det teoretiske minimum-risiko eksponeringsnivaet (TMREL) for fint
svevestgv (PM2s) (Burnett m. fl., 2014, Burnett m. fl., 2018). TMREL baseres pa det laveste
eksponeringsnivaet og 5-prosentilen for eksponeringsfordelingen i de stgrste kohortene
fra Nord-Amerika, og tilsvarer en jevn fordeling mellom 2,4 og 5,9 pg/ms3 (Burnett m. fL,
2014, Cohen m. fl,, 2017). Begrunnelsen for d inkludere TMREL i konsentrasjons-
responskurvene for PM;s er at det ikke er tilstrekkelig datagrunnlag til 3 bestemme den
ngyaktige formen til konsentrasjons-responskurven for konsentrasjoner under 5-
prosentilen (Cohen m. fl.,, 2017).

Det europeiske miljgbyraet (EEA) benytter en teoretisk terskelverdi i sine
sensitivitetsanalyser, men ikke i hoved-analysen, nar de gjennomfgrer sine arlige
kvantitative helserisikovurderinger for PM;s. EEA baserer sin terskelverdi pd en estimert
Europeisk bakgrunnskonsentrasjon, altsa svevestgvkonsentrasjonen utenfor bebygde
omrader (EEA, 2020). Til sammenlikning benyttet det amerikanske miljgbyraet (US-EPA)
en teoretisk terskelverdi som var basert pa den laveste malte konsentrasjonen i en stor
amerikansk kohort (ACS-studien) i sin siste kvantitative helserisikovurdering (US EPA,
2010). I trad med dette, vurderte GBD opprinnelig flere alternative tilneerminger for a
bestemme TMREL, inkludert malte og/eller beregnede verdier av bakgrunnsnivdene i
urbane omrader eller utenfor bebygde omrader (Brauer m. fl.,, 2012).

For Norge ble kvantitative helserisikovurderinger for svevestgveksponering gjennomfgrt i
forbindelse med Grenseverdiprosjektet i 2020 (Miljgdirektoratet m. fl., 2020). En teoretisk
terskelverdi ble da inkludert i konsentrasjonsresponskurven for arsmidlet eksponering
for PM2 5 og relativ risiko for total dgdelighet. I trdd med GBD prosjektet var den teoretiske
terskelverdien basert pa de laveste konsentrasjonene inkludert i studien som
risikoestimatet var hentet fra, og reflekterte dermed usikkerheten i sammenhengen
mellom eksponering og helseutfall.® Figur 5 illustrerer hvordan eksponeringsfordelingen
pavirker usikkerheten i kurver fra befolkningsstudier, og hvordan usikkerheten for de lave
konsentrasjonene, der det er fa eksponerte, kan benyttes til 3 bestemme en teoretisk
terskelverdi.

2 rapporten som omhandlet konsentrasjons-responskurver for PM,s, konkluderte FHI med at den teoretiske
terskelverdien burde baseres pa de laveste malte svevestgvkonsentrasjonene i den populasjonen det skal
gjennomfgres kvantitative helserisikovurderinger for (Bglling m.fl., 2018). Ved gjennomfgring av kvantitative
helserisikovurderinger i forbindelse med Grenseverdiprosjektet ble det gjort en ny vurdering av grunnlaget for
fastsetting av teoretiske terskelverdier, og det ble da konkludert med at slike terskelverdier bgr baseres pa
informasjon om de laveste konsentrasjonene inkludert i datamaterialet som risikoestimatet er basert pa
(Miljgdirektoratet m.fl., 2020). Bakgrunnen for dette var et gnske om 3 harmonisere fremgangsmaten for nasjonale
sykdomsbyrdeberegninger for Norge med tilnaeermingen til det internasjonale sykdomsbyrdeprosjektet (GBD), ogsa
for valg av teoretisk terskelverdi.
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Figur 5: lllustrasjon av hvordan teoretisk terskelverdi gjenspeiler usikkerheten i befolkningsstudiene
konsentrasjons-responskurvene er basert pa. Det gverste panelet viser hvordan a)

eksponeringsfordeli

ngen i befolkningsstudiet bidrar til usikkerhet i b) konsentrasjons-responskurven

for enkeltstudier. Usikkerheten i kurven er markert som en stiplet linje som tilsvarer 95%
konfidensintervallet til kurven. Det er denne usikkerheten i kurven som danner grunnlaget for a
fastsette en teoretisk terskelverdi (nedre panel). Bakgrunnen for bruk av teoretisk terskelverdi er
altsa at datagrunnlaget ikke er tilstrekkelig for a sette opp en kurve for de laveste konsentrasjonene.
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2 Oppdrag og avgrensning

Det foreligger sveert mye vitenskapelig litteratur som beskriver sammenhengen mellom
svevestgvseksponering og ulike helsevirkninger, og omfattende kunnskaps-
oppsummeringer gjgres jevnlig av Folkehelseinstituttet og flere internasjonale miljger.
Konsensus i disse kunnskapsoppsummeringene er at det er en kausal sammenheng
mellom svevestgvseksponering og en rekke helsevirkninger. Dette gir grunnlag for a
gjiennomfgre kvantitative helserisikovurderinger der ulike konsentrasjons-responskurver
benyttes.

Oppdraget fra Miljgdirektoratet og Statens vegvesen Vegdirektoratet var d gi en kort
kunnskapsoppsummering om formen pa konsentrasjons-responskurver som beskriver
sammenhengen mellom eksponering for svevestgv, PM1 og gkt risiko for dgdelighet.
tillegg skulle kurver anbefales for bruk i kvantitative helserisikovurderinger i forbindelse
med revisjon av grenseverdiene for PM1,'°. Oppdraget gjaldt bade for arsmidlet og
dggnmidlet eksponering for PMy,.

For a avgrense oppdraget ble det tatt utgangspunkt i rapporter fra de stgrste
internasjonale miljgene de siste 10 arene. I tillegg ble det gjort litteratursgk i PubMed for a
identifisere enkeltstudier som belyste problemstillingen (se Vedlegg 5).

Rapporten er delt inn i to resultatdeler som oppsummerer kunnskap om kurver for PMig
og dgdelighet for arsmidlet (kapittel 4) og dggnmidlet (kapittel 5) eksponering. Til slutt
diskuteres den oppsummerte kunnskapen kort med tanke pa begrensninger og
anvendelse i norske helserisikovurderinger (kapittel 6).

10 Grunnet forsinkelser i Grenseverdiprosjektet, ble arbeidet med ferdigstilling av rapporten om PMjo utsatt til etter
oversending av oppdraget til departementene, altsa etter sommeren 2020. Litteratursgkene ble gjennomfgrt i
f@rste kvartal av 2019, og at det er etter avtale med oppdragsgiver ikke gjort supplerende sgk i etterkant av
giennomfgring av Grenseverdiprosjektet.
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3 Metode

En gjennomgang av kunnskapsoppsummeringer, kvantitative helserisikovurderinger og
ekspertuttalelser fra de stgrste internasjonale miljgene fra de siste 10 arene dannet
grunnlaget for utformingen av rapporten og avgrensningen skissert i kapittel 2.

Fglgende metode ble benyttet for & vurdere kunnskapen om formen pa konsentrasjons-
responskurver for ars- og dggnmidlet eksponering for PM1o og dgdelighet:

1. Rapporter fra de stgrste nasjonale og internasjonale miljgene fra de siste 10 arene.

2. PubMed-sgk som identifiserte enkeltstudier med vekt pa formen til
konsentrasjons-responskurver (se Vedlegg 5).

Vurderingene fokuserer pa kurveegenskapene ved konsentrasjoner som er relevante for
Norge, altsd under 45 pg/ms3 for arsmidlet og under 250 ug/m3 for dggnmidlet
eksponering (se kapittel 1.3). Dette inkluderer kurveform, bruk av terskelverdi i de
matematiske modellene og stgrrelsen pa risikoestimatene. Basert pa disse vurderingene
anbefales kurver for anvendelse i norske helserisikovurderinger. Merk at litteratursgkene
er giennomfgrt i farste kvartal av 2019, og at det ikke ble gjort supplerende sgk i etterkant
av gjennomfgring av Grenseverdiprosjektet.
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4 Konsentrasjons-responskurver for arsmidlet PMjo
eksponering og dgdelighet

Informasjonen om konsentrasjons-responskurver for arsmidlet PM1 og dgdelighet er
farst oppsummert (4.1 og 4.2). Deretter gjgres en samlet vurdering av kurvene for
arsmidlet PM1o med hensyn til kurveform ved konsentrasjoner lavere enn 45 pg/m3,
stgrrelsen pa risikoestimatene og bruk av terskelverdi i det siste delkapittelet (4.3).

4.1 Internasjonale og nasjonale organisasjoner

Det internasjonale sykdomsbyrdeprosjektet (GBD) og det europeiske miljgbyraet (EEA)
inkluderer kun arsmidlet eksponering for PM;s i sine arlige oppsummeringer (EEA, 2020,
IHME, 2020). Tilsvarende inkluderte FHI kun arsmidlet PM;s da sykdomsbyrde-
beregninger ble gjennomfgrt for svevestgvseksponering i Oslo (Aasvang m. fl., 2016).

Et WHO initiert prosjekt konkluderte i 2013 med at det var ngdvendig a opprettholde egne
grenseverdier for PMyy i tillegg til grenseverdiene for PM;s (WHO, 2013). I den samme
rapporten anbefales i farste rekke kurver for PM;s til bruk i kvantitative
helserisikovurderinger, fordi det er langt flere studier som beskriver ssammenhengen
mellom ars- og dggnmidlet eksponering for PM; s og ulike helseutfall. I en sgster-rapport,
som omhandler anbefalinger for konsentrasjons-responskurver for bruk i kvantitative
helserisikovurderinger anbefales kun kurver for barnedgdelighet og forekomst av bronkitt
for arsmidlet PM1o (WHO, 2013, Héroux m. fl,, 2015), altsa kurver som ikke faller inn
under hovedfokuset til denne rapporten.

Det amerikanske miljgbyraet (US EPA) har hovedfokus pa fraksjonene PM3 s 0g PM1g.25i
sin kunnskapsoppsummering fra 2009, og inkluderer lite informasjon om arsmidlet PM1q.
Videre er det kun PM; s som inkluderes i den kvantitative helserisikovurderingen fra 2009
i forbindelse med revisjon av grenseverdiene (US EPA, 2009, US EPA, 2010).

Totalt sett anbefaler eller benytter de internasjonale helseorganisasjonene ingen kurver
for arsmidlet eksponering for PM1o og gkt risiko for total eller sykdomsspesifikk
dgdelighet. Forklaringen pa dette er nok at PM; s kurver for gkt risiko for dgdelighet ble
utpekt som ‘sikrere’ allerede tidlig pa 2000-tallet (Ostro, 2004, WHO, 2013). Det har
derfor veert stgrre fokus pd a innhente kunnskap om sammenhengen mellom arsmidlet
PM_ s og ulike mal pa dgdelighet.

4.2 Enkeltstudier og multisenterstudier

[ litteratursgket for studier med fokus pa formen til konsentrasjons-responskurven ble
kun tidsrekkestudier identifisert, dvs. analyser av sammenhengen mellom dggnmidlet
PM1o eksponering og ulike former for dgdelighet. For a identifisere kohortstudier for
arsmidlet PM1o eksponering og ulike former for dgdelighet ble et tilleggs-litteratursgk
giennomfgrt. Studiene fra dette sgket benyttet enten konsentrasjons-responskurver i en
kvantitativ risikovurdering, eller rapporterte risikoestimater.

Helserisikovurderinger

[ litteratursgket ble det identifisert 8 studier som gjorde helserisikovurderinger for
arsmidlet PM1o eksponering (Norman m. fl., 2007, Riojas-Rodriguez m. fl., 2014, Tang m. fl,,
2014, Yorifuji m. fl, 2015, Fouladi Fard m. fl., 2016, Bulejko m. fl., 2017, Castro m. fl., 2017,
Kihal-Talantikite m. fl., 2018). Alle studiene sa imidlertid ut til & basere seg pa kurver eller
risikoestimater for PM;s eksponering.
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Tre studier refererte til tidlige publikasjoner fra USA, som i hovedsak omhandlet fint
svevestgv (PM;;5) (Riojas-Rodriguez m. fl., 2014, Tang m. fl,, 2014, Yorifuji m. fl,, 2015),
men risikoestimatet for arsmidlet PM1o og total dgdelighet som ble oppgitt for bruk i
helserisikovurderingene (1,043; 1,026-1,061) var vesentlig lavere enn de som var
oppgitt i originalpublikasjonene (1,17 (1,09-1,26), 1,26 (1,08-1,47) og 1,06 (1,02-1,11)
(Dockery m. fl., 1993, Pope m. fl., 1995, Pope m. fl., 2002). Dette kan tyde pa at
risikoestimatet stammer fra personlig kommunikasjon med forfatterne, selv om dette ikke
er oppgitt i risikovurderingene. En fjerde studie benytter et liknende risikoestimat (1,045;
1,029-1,060) for arsmidlet PMy for total dgdelighet og refererer til en relativt ny
oversiktsstudie (Hoek m. fl,, 2013, Castro m. fl,, 2017). Forfatterne benyttet en log-linezer
omregningsformel fra RRpwmz;s til RRpui1o !! for 8 komme frem til dette risikoestimatet basert
pa risikoestimatet for PM s som var oppgitt i originalpublikasjonen. Hoek m. fl. oppgir
ogsa et risikoestimat for arsmidlet PM1o eksponering og gkt risiko for dgd som fglge av
hjerte og lungesykdom (1,035; 1,004-1,066)(Hoek m. fl., 2013).

En studie benyttet en sakalt PMs/PMj ratio for & justere eksponeringen fra PMyo til PMj
i kombinasjon med en konsentrasjons-responskurve for PM s (Norman m. fl,, 2007). Bruk
av en slik omregningsfaktor for eksponeringen har ogsa blitt anbefalt i rapporter fra de
internasjonale helseorganisasjonene (Ostro, 2004).

For tre av helserisikovurderingene var det vanskelig a finne frem til de opprinnelige
referansene som kurvene var basert pa (Fouladi Fard m. fl,, 2016, Bulejko m. fl., 2017,
Kihal-Talantikite m. fl,, 2018), men kurvene sa ut til 4 veere basert pa data fra PMys
eksponering (Ostro, 2004, Cheng m. fl.,, 2013).

Nar det gjelder kurveform, var det fire studier som benyttet log-lineaere kurver med
terskel (Norman m. fl., 2007, Tang m. fl.,, 2014, Bulejko m. fl., 2017, Kihal-Talantikite m. fl,,
2018), tre studier benyttet en lineaer kurve med eller uten terskel (Yorifuji m. fl., 2015,
Fouladi Fard m. fl., 2016, Castro m. fl, 2017), mens en studie ikke oppga informasjon om
kurveform og terskelverdi (Riojas-Rodriguez m. fl,, 2014). I de fem studiene som
inkluderte en terskelverdi (eller et referanseniva) for arsmidlet PM1o, varierte denne
mellom 15 og 40 pg/m3, og forfatterne har oppgitt at dette var basert pa det
internasjonale sykdomsbyrdeprosjektet, luftkvalitetskriteriet fra WHO eller en nasjonal
kinesiske standard.

Totalt sett er bruken av kurver for arsmidlet PM1o og ulike mal pa gkt risiko for dgdelighet
i kvantitative helserisikovurderinger sveert uoversiktlig, og baerer preg av at det er fa
studier som omhandler og beskriver denne sammenhengen.

Risikoestimater

Av de seks artiklene som oppga risikoestimater for arsmidlet PM1o eksponering og ulike
mal pa dgdelighet, var det to som omhandlet total dgdelighet (Beelen m. fl., 2014,
Bentayeb m. fl., 2015). Begge disse studiene var meta-analyser. Den ene var basert pa data
fra 22 europeiske byer (ESCAPE studien, med ca 370.000 deltagere), og det samlede
risikoestimatet for arsmidlet PMo var 1,04 (1,00-1,09) for 10 pg/m3 i den justerte
modellen, og var pa grensen til a vaere statistisk signifikant (p = 0,08) (Beelen m. fl., 2014).
Den andre studien var langt mindre (ca 20.000 deltagere) og omhandlet ansatte i et

1 pen benyttede skaleringsformelen var RRpmio = € * (In(RRpmz,5)* CF), der CF er omregningsfaktoren mellom PMys
og PMyg eksponering, den sikalte PMy,s/PMjo ratioen. WHO anbefaler vanligvis en PM, s/PMyg ratio pa 0,65 for
industrialiserte land, men i Castro m. fl. 2017 benyttes en PM,,s/PMy ratio pa 0,73. Ratioen kan ogsa baseres pa
eksponeringsberegninger for befolkningen som de kvantitative helserisikovurderingene gjgres for
(Miljgdirektoratet, 2020).
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nasjonalt fransk elektrisitets- og gasselskap. Her ble det funnet en statistisk signifikant
sammenheng mellom drsmidlet PM1, eksponering og total dgdelighet med et risikoestimat
pa 1,14 (1,05-1,25) for 7,8 ug/m3 gkning i PM1o (Bentayeb m. fl., 2015), noe som tilsvarer
et risikoestimat pa 1,18 (1,06-1,32) for 10 pg/m3 gkning i PM1o.

De fire siste studiene omhandlet dgd som fglge av ulike typer hjerte-kar sykdom
(Rosenlund m. fl., 2006, Rosenlund m. fl., 2009, Beelen m. fl., 2014, Dehbi m. fl,, 2017). Tre
av disse rapporterte ikke statistisk signifikante ssmmenhenger mellom arsmidlet PM1o og
gkt risiko for dgdelighet, mens den siste studien som rapporterte en statistisk signifikant
sammenheng var en case-control studie (Rosenlund m. fl., 2009).

4.3 Oppsummerende vurdering

Det var samsvar mellom de internasjonale rapportene og litteratursgket i den forstand at
det var relativt liten interesse for a studere og rapportere om sammenhengen mellom
arsmidlet PM1o og ulike mal pa gkt risiko for dgdelighet. Basert pa vare sgk og
litteraturgjennomgang har vi ikke funnet dokumentasjon pa at de internasjonale
helseorganisasjonene anbefaler kurver for PM1o og dgdelighet, ei heller at slike kurver
benyttes i kvantitative helserisikovurderinger. I samsvar med dette ble det heller ikke
identifisert noen artikler i litteratursgket som omhandlet formen til konsentrasjons-
responskurven for arsmidlet PM;, og dgdelighet.

I det supplerende sgket ble det funnet flere studier som gjennomfgrte kvantitative
helserisikovurderinger for arsmidlet PM1o, men disse baserte seg i hovedsak pa kurver for
arsmidlet PM;5 og dgdelighet. Fire av helserisikovurderingene benyttet estimater som var
i god overensstemmelse med hverandre, og en av disse publikasjonene viste hvordan
risikoestimatet for arsmidlet PM; 5 og total dgdelighet fra Hoek m. fl. (2013) var regnet om
til et risikoestimat for PM1o og total dgdelighet pa 1,045 (1,029-1,060) vha. en log-linezer
omregningsformel (Hoek m. fl,, 2013, Castro m. fl,, 2017). Denne omregningsformelen (se
fotnote forrige side) kan ogsa benyttes til 4 beregne risikoestimat for PMo basert pa nyere
studier av PM; 5 og total dgdelighet.

To studier som oppga risikoestimater for arsmidlet PM1, eksponering og total dgdelighet
ble ogsa identifisert i det supplerende sgket. Den mest omfattende studien, som var basert
pa den europeiske multisenterstudien ESCAPE, rapporterte et ikke-signifikant
risikoestimat for arsmidlet PM1o og total dgdelighet pa 1,04 (1,00-1,09) (Beelen m. fl.,
2014), som var i samme stgrrelsesorden som det som ble beregnet basert pa omregning
fra et risikoestimat for arsmidlet PM; s eksponering.

Det finnes lite informasjon om formen pa konsentrasjons-responskurver for arsmidlet
PM1o eksponering og ulike mal pa dgdelighet i den vitenskapelige litteraturen. I
kvantitative helserisikovurderinger var det flest studier som benyttet en log-linezer eller
lineaer kurve med terskel. Dette er ogsa de kurveformene vi nylig anbefalte for
konsentrasjons-responskurver for arsmidlet PM; s og total dgdelighet (Bglling m. fl.,
2018). Ved gjennomfgring av kvantitative helserisikovurderinger i forbindelse med forslag
til reviderte grenseverdier for svevestgv (Miljgdirektoratet m. fl.,, 2020), viste det seg at
den log-linezere kurven tilsvarer en eksponentiell gkning av risikoen for gkende
konsentrasjoner av svevestgv. Siden dette er en kurveform som i liten grad reflekterer
kurveformer som observeres i befolkningsundersgkelser, der det snarere er en utflating
for hgyere konsentrasjoner, har vi gatt bort fra & anbefale denne kurveformen. Istedenfor
anbefales bruk av en log-log kurve, altsa en supralinezer kurve, som flater ut for gkende
konsentrasjoner av svevestgv (se eksempel i figur 6).
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Figur 6: Eksempler pa kurveform for arsmidlet eksponering for PM1o og gkt risiko for total dgdelighet.

o

Figuren viser eksempler pa ‘konstruerte’ kurver; lineaer (mgrk bla) og log-log (lys bld) kurveform
basert pa risikoestimatet fra Beelen m.fl. (2014) med usikkerhetsintervall (stiplede linjer) basert pa
95% konfidensintervallet til risikoestimatet. Siden den stiplede kurven for usikkerhetsintervallet er
basert pa samme formel som ‘hoved-kurven’ (heltrukket), blir usikkerhetsintervallet for
konsentrasjons-responskurven smalere for lavere konsentrasjoner. Formen pa usikkerhetsintervallet
reflekterer imidlertid ikke den generelle formen pa usikkerhetsintervallet til kurver fra
befolkningsstudier (se for eksempel figur 8).

Ved vurdering av de nasjonale grenseverdiene under Grenseverdiprosjektet, ble
risikoestimatet for PM1o beregnet basert pa risikoestimatet for PM;;s fra ESCAPE studien
(anbefalt for PM;s i Bglling m. fl. 2018) og forholdet mellom PM1, og PM35 nivaene i Norge
(Miljgdirektoratet m. fl., 2020). Dette fgrte til et risikoestimat for drsmidlet PM1o
eksponering for total dedelighet pa 1,07 (1,02-1,12) / 10 pg/m3, som altsa var noe
hgyere enn risikoestimatene rapportert for PMo i samme studien, men med overlappende
konfidensintervall. Risikoestimatet ble benyttet i en lineaer kurve med en terskelverdi pa 8
ug/m3, som var basert pa terskelverdien benyttet i PM; s kurven (Miljgdirektoratet m. fl.,
2020), se illustrasjon i Figur 7.

[ fem av de atte studiene fra det supplerende litteratursgket for kvantitative
risikovurderinger, ble en terskelverdi eller referanseverdi inkludert i konsentrasjons-
responskurven for arsmidlet PM1o. Disse var imidlertid vesentlig hgyere, mellom 15 og 40
ug/m3, enn terskelverdien pa 8 pg/ms3 som ble inkludert i Grenseverdiprosjektet, og var
hovedsakelig basert pa WHO sitt luftkvalitetskriterium eller en nasjonal standard.
Terskelverdiene som ble benyttet for arsmidlet PM2s og PM1o i Grenseverdiprosjektet var
derimot basert pa de laveste konsentrasjonene inkludert i studien som risikoestimatet var
hentet fra, og reflekterte usikkerheten i sammenhengen mellom eksponering og
helseutfall, i trad med GBD prosjektet (Miljgdirektoratet m. fl., 2020).

Anbefaling
For sammenhengen mellom drsmidlet PM1o eksponering og total dgdelighet anbefales
bruk av en konstruert linezer eller log-log kurve med en teoretisk terskelverdi.
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[ trad med det internasjonale sykdomsbyrdeprosjektet (GBD) sin praksis for PM;s,
anbefaler vi bruk av en teoretisk terskelverdi basert pa de laveste konsentrasjonene i
risikoestimatets datagrunnlag (Miljgdirektoratet m. fl., 2020)12.

[ etterkant av litteraturgjennomgangen oppsummert ovenfor og gjennomfgringen av
Grenseverdiprosjektet', har WHO publisert sin kunnskapsoppsummering for
svevestgveksponering og dgdelighet (Chen og Hoek, 2020). Der ble et mer omfattende sgk
gjennomfgrt for a identifisere risikoestimater for PM1o eksponering og dgdelighet enn det
vi hadde mulighet for i denne kunnskapsoppsummeringen. Studien inkluderte ogsa en
meta-analyse som resulterte i et risikoestimat pd 1,04 (1,03-1,06) / 10 pg/m3 basert pa
17 studier. Dette var altsa ogsa lavere enn det som ble benyttet i Grenseverdiprosjektet,
men med overlappende konfidensintervall. Vi anbefaler at risikoestimatet fra den nye
meta-analysen til Chen og Hoek (2020) benyttes i fremtidige kvantitative
helserisikovurderinger for PMy, for Norge (se eksempelkurve i figur 7) 4. Merk at det ble
beregnet risikoestimater for sykdomsspesifikk dgdelighet i meta-analysen, og at disse var
signifikante for iskemisk hjertesykdom, luftveissykdom og lungekreft (Chen og Hoek,
2020).

1,6

1.4

RR-estimat

1,2 e

PM,, konsentrasjon - arsmiddel (pg/m?)

Grenseverdiprosjektet Kurve basert pa nytt risikoestimat

Figur 7: Eksempler pa konsentrasjons-responskurver for arsmidlet eksponering for PM1o og gkt risiko
for total dgdelighet. Figuren viser den ‘konstruerte’ konsentrasjons-responskurven benyttet i
Grenseverdiprosjektet (lys bld) der de stiplede linjene tilsvarer usikkerhetsintervallet til kurven basert
pa 95% konfidensintervallet til risikoestimatet. | tillegg vises en kurve basert pa det nye oppdaterte
risikoestimatet (mgrk bla linje) fra Chen og Hoek (2020) med usikkerhetsintervall (stiplede linjer),
basert pa samme kurveform og terskelverdi som benyttet i Grenseverdiprosjektet. Siden den stiplede
kurven for usikkerhetsintervallet er basert pa samme formel som ‘hoved-kurven’ (heltrukket), blir
usikkerhetsintervallet for konsentrasjons-responskurven smalere for lavere konsentrasjoner. Formen
pa usikkerhetsintervallet reflekterer imidlertid ikke den generelle formen pa usikkerhetsintervallet til
kurver fra befolkningsstudier (se for eksempel figur 8).

12 Eksempel pa fastsettelse av teoretisk terskelverdi finnes i vedlegg C6 i Miljgdirektoratet m. fl. (2020).

13 Merk at litteratursgkene er gjiennomfgrt i forbindelse med gjennomfgring av Grenseverdiprosjektet i fgrste
kvartal av 2019, og at det ikke ble gjort supplerende sgk i etterkant av Grenseverdiprosjektet.

14 For a anbefale terskelverdi for en kurve basert pa risikoestimatet i Chen og Hoek (2020) er det ngdvendig a finne
informasjon om variasjonsbredden i PMg konsentrasjoner i originalpublikasjonene til de 17 studiene som ble
inkludert i meta-analysen. Dette arbeidet ma gjgres i forbindelse med fremtidig bruk av en slik kurve.
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5 Konsentrasjons-responskurver for dggnmidlet PMjg
eksponering og dgdelighet

Informasjonen om konsentrasjons-responskurver for dggnmidlet PM1o og dgdelighet er
oppsummert (5.1 og 5.2). Deretter gjgres en samlet vurdering av kurvene for dggnmidlet
PM1o med hensyn til kurveform ved konsentrasjoner lavere enn 250 ug/m3, stgrrelsen pa
risikoestimatene og bruk av terskelverdi i det siste delkapittelet (5.3).

I tidsrekkestudiene som benyttes til 4 analysere sammenhengen mellom dggnmidlet PM,
eksponering og dgdelighet, er det kun ngdvendig a korrigere for forstyrrende faktorer
som endres over tid. Siden de vanligste forstyrrende faktorene er inkludert i alle de
vurderte studiene (sesong, uke- og helligdager, temperatur), inkluderes ikke disse
aspektene i vurderingene av enkeltstudier og rapporter nedenfor. Det er heller ikke
ngdvendig & sammenlikne kvaliteten pa eksponeringsberegninger mellom studiene, fordi
alle studiene benytter data fra malestasjoner per by/omrade til 4 kartlegge deltagernes
eksponering.

Tidsforsinkelsen som inkluderes mellom eksponering og dgdelighet i analysene er viktig
for & beskrive sammenhengen mellom dggnmidlet svevestgveksponering og dgdelighet.
Man kan enten analysere sammenhengen mellom eksponering og dgdelighet for samme
dag (forsinkelse/lag 0), eller for eksponering én dag og dgdelighet dagen etter (lag 1),
dgdelighet to dager etter (lag 2), osv. opp til 5 dagers tidsforsinkelse (lag 5).I tillegg kan
man bruke gjennomsnitt av ulike tidsforsinkelser (f.eks. gjennomsnitt av forsinkelse 0-1;
Avg 0-1 eller lag 0-1). Dette reflekterer at tallene som benyttes for dgdelighet i modellen
er gjennomsnittet av dgdeligheten for samme dag og dagen etter. For a fange opp dgdsfall
av forskjellige arsaker som kan knyttes til eksponeringen, kan man inkludere ulike
forsinkelser i modellen (lag 0-5).

5.1 Internasjonale og nasjonale rapporter

Det internasjonale sykdomsbyrdeprosjektet (GBD) og det europeiske miljgbyraet (EEA)
inkluderer kun arsmidlet eksponering for svevestgv i sine arlige oppsummeringer (EEA,
2020, IHME, 2020). I en sykdomsbyrdeberegning for Oslo inkluderte FHI dggnmidlet
eksponering for PMy for total dgdelighet (alle dgdsfall unntatt ulykker), og benyttet en
kurve anbefalt av WHO tidlig pa 2000-tallet (Ostro, 2004, Aasvang m. fl., 2016). Dette var
en log-log kurve basert pa en meta-analyse og ekspert uttalelser, og et risikoestimat pa 0,8
% (0,6 - 1,0%) gkning i dgdelighet per 10 ug/m3 gkning i dggnmidlet PM1o konsentrasjon
(Ostro, 2004).

WHO anbefaler kun kurver for forekomst av astmasymptomer for dggnmidlet PM1o (WHO,
2013, Héroux m. fl., 2015), men anbefaler at det opprettholdes egne grenseverdier for
PMy i tillegg til grenseverdiene for PM;s (WHO, 2013).

Det amerikanske miljgbyraet (US EPA) har hovedfokus pa fraksjonene PM25s og PM1o.25i
sin kunnskapsoppsummering fra 2009, og inkluderer kun PM;s i sine kvantitative
helserisikovurderinger (US EPA, 2009, US EPA, 2010). I sin kunnskapsoppsummering
papeker de likevel at det er sveert mange studier som undersgker sammenhengen mellom
dggnmidlet PM1 og dgdelighet (US EPA, 2009). Den sterkeste statistiske sammenhengen i
den amerikanske multisenterstudien av 90 byer ble funnet for total dgdelighet og lag 1,
altsa en dags forsinkelse mellom eksponering og daglig dgdelighet, med 0,21% (0,09-
0,33%) gkning i dgdelighet per 10 ug/m3 gkning i dggnmidlet PM1o konsentrasjon. For alle
de vurderte studiene var variasjonsbredden for risikoestimatene for total dgdelighet 0,12
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til 0,84 % for 10 ug/m3 gkning i dggnmidlet PM;, konsentrasjon, avhengig av studiedesign
og hvilken type lag, altsa forsinkelse mellom eksponering og daglig dedelighet, som ble
benyttet i modellen. I rapporten vurderes ikke formen pa konsentrasjons-responskurven,
og heller ikke tilstedeveaerelsen av en terskelverdi (US EPA, 2009).

De rapporterte risikoestimatene for dggnmidlet PM;, var lavere enn tilsvarende estimater
for PM1o.25 og PM25 (US EPA, 2009). Videre varierte risikoestimatene relativt mye mellom
ulike geografiske omrader og ogsa for ulike sesonger. De hgyeste risikoestimatene for USA
var generelt rapportert for var og sommerhalvaret, men i noen omrader var det lite
sesongvariasjon. Risikoestimatene var robuste i form av at de i liten grad ble pavirket av
andre mal pa luftforurensning, slik som NOy, nar disse ble inkludert i modellen.

Totalt sett har dggnmidlet eksponering for PMy fatt relativt lite oppmerksomhet av de
internasjonale helseorganisasjonene, og det er fa kurver som benyttes eller anbefales for
PMi og gkt risiko for total eller sykdomsspesifikk dgdelighet. Unntaket er kurvene
benyttet i sykdomsbyrdeberegninger av FHI i 2016. Siden disse kurvene er basert pa
studier publisert fgr 2004, som har benyttet eldre versjoner av programvare og statistikk,
er det behov for en faglig oppdatering av kunnskapsgrunnlaget for kurver for dggnmidlet
PMio.

5.2 Enkeltstudier og multisenterstudier

[ litteratursgket etter studier som omhandler formen til konsentrasjons-responskurven
ble 5 tidsrekkestudier identifisert (tabell 1). I tillegg til enkeltstudiene kom ogsa 5
rapporter finansiert av det amerikanske «Health Effects Institute» (HEI) frem i sgket. For
disse omfattende rapportene er resultatene ikke oppsummert i tabellen, men
hovedfunnene om kurveform og terskelverdi er istedenfor kort oppsummert i teksten.
Dette fordi det ikke var mulighet for en fullstendig gjennomgang av rapportene innenfor
prosjektets tidsramme. Alle studiene og rapportene som ble identifisert i litteratursgket
var publisert fgr 2010, og enkeltstudiene var fra 2006 eller eldre.

Det var relativt stor variasjon i effektestimatene rapportert fra de ulike studiene; For
sammenhengen mellom dggnmidlet PM1o eksponering og total dgdelighet varierte
estimatene mellom 0,4 og 1,5% gkning per 10 pg/ms3 gkning i PMyo (tabell 1). I de studiene
som ogsa rapporterte effektestimater for dgd som fglge av hjerte- og lungesykdom, var
disse generelt sett noe hgyere enn for total dgdelighet.

[ den europeiske multisenterstudien APHEA, som inkluderte 22 europeiske byer, ble det
funnet en lineaer sammenheng uten terskel mellom dggnmidlet PM1o eksponering og total
og dgdelighet av hjerte-kar- og lungesykdom (Samoli m. fl.,, 2005). Studien oppgir kun
anslagsvise risikoestimater pa henholdsvis 0,5 og 0,7 prosent gkning i dgdelighet for 10
ug/ms3 gkning i PMyo for lag 0-1 i de justerte modellene. For alle kurvene gkte
konfidensintervallene kraftig for PM1o konsentrasjoner under 20 og over 150 ug/m3 (Figur
8a), og disse delene av kurven er derfor forbundet med stor usikkerhet. Nar formen pa
konsentrasjons-responskurvene ble sammenliknet for de ulike byene, viste det seg at det
var relativt stor forskjell pa kurveformen mellom ulike regioner (Figur 8b). Det er
imidlertid verdt & merke seg at forskjellene er stgrsti de delene av kurven som er
forbundet med stgrst usikkerhet, altsa under 20 og over 150 pg/m3.
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Tabell 1 Enkeltstudier hvor formen til konsentrasjons-responskurver for dggnmidlet PM1o - konsentrasjon og
dgdelighet er analysert. Tabellen gir en oversikt over studiedetaljer som antall deltagere (hvis dette er
oppgitt), tidsperiode og omrade for kohorten, eksponeringsmal og omtrentlige nivaer, type dgdelighet, de
viktigste resultatene i form av prosent gkning i dgdelighet (med konfidensintervall; KI), metode benyttet for
linearitetstesting (se Vedlegg 4) og kurveforlgp (form og terskel).

Referanse
(antall
innbyggere)

Samoli m. fl.
2005
(> 60 millioner)

Dominici m. fl.
2002
(ikke oppgitt)

Daniels m. fl.
2000
(ca 52 millioner)

Schwartz og
Zanobetti 2000
(ca 13 millioner)

Nawrot m. fl.
2006

(ikke oppgitt; ca
6,5 millioner i
2017)

Tids-
periode
(Omréade)

1990-1997
(22 byer i
Europa)

1987-1994
(USA; de 88
stgrste
byene)

1987-1994
(USA; 20
byer)

1986-1993
(USA; 10
byer)

1997-2003
(Flanders,
region i
Belgia)

Eksponerings
mal

PM1o;

[Cirka
variasjons-
bredde]*

Basert pa
malestasjoner;
én middelverdi
per by

[inntil 200
pg/m?]

Basert pa
malestasjoner;
én middelverdi
per by

[inntil 100
pug/m?]

Basert pa
malestasjoner;
én middelverdi
per by

[inntil 75
pHg/m?]

Basert pa
malestasjoner;
én middelverdi
per by

[inntil 70
ug/m?]

Basert pa
malestasjoner,
en middelverdi
for regionen
[inntil 80
pug/m?]

Type
dgdelighet

Total
Hjerte-kar
Lunge

Total

Total
Hjerte-lunge
Andre

Total

Total
Lunge
Hjerte-kar

Prosent gkning i
dgdelighet per 10
pg/m3 for justert
modell

(95 % KI)?

[Tall for lag 0-1,
dvs. gjennomsnitt]

0,55 (0,1-0,98)

[Tall for lag 1]

0,41 (0,21-0,66)
0,48 (0,09-0,88)
0,31 (0,01-0,68)

[Tall for lag O, for lag
1, eller gjennomsnitt
avlagOog1ler
verdiene ca 10-20%
hgyere]

=0,8%

[Tall gjelder lag 0-5 fra
en fleksibel lag
modell]

1,5 (1,1-2,0)
2,0(0,6-3,7)
1,8 (1,1-2,4)

[Tall for lag O for varm
sesong, for
kontinuerlig modell.
Kald sesong viste ikke
signifikante
sammenhenger]

Linearitets
testing

Kvadratiske
splines med to
knuter pa hhv.
30 og 50 pg/m3,
sammenliknet
med lineaer
kurve vha.
matematisk
vurdering av
kurvetilpasning

Naturlige
splines med
fleksibelt
antall/posisjon
for knuter.
Visuell
vurdering av
kurveform

Sammenlikning
av tre
kurveformer
(AIC)

Sammenlikning
av tre
kurveformer
(BIC)

Plotting etter
PMyq kvartiler
og vurdering av
kurveforlgp

Kurve-forlgp

Lineaer uten terskel
for total, hjerte-kar
og lunge-dgdelighet.
Stor heterogenitet i
kurveform mellom
ulike regioner.
Vanskelig a vurdere
kurveformen <20 og
> 150 pg/m3 pga
brede KI.

Lineaer uten terskel.
Stor heterogenitet i
kurveform mellom
ulike regioner

Linezer uten terskel
for total og hjerte-
lunge dgdelighet,
med terskel for
annen dgdelighet
(total minus hjerte-
lunge). Stor
heterogenitet i
kurveform mellom
byene

Lineaer uten terskel.

Lineaer om
sommeren, ikke-
lineaer (med terskel)
om vinteren.

1Variasjonsbredden i eksponering er ikke oppgitt i noen av studiene, og anslagsvis variasjonsbredde er derfor lest
av i figurene i publikasjonene, men kun for gvre del av intervallet.

2| to av studiene var ngyaktig risikoestimat med tilhgrende Kl ikke oppgitt, da viser tabellen det publiserte

Anslagsvise risikoestimat uten KI.
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Figur 8: Konsentrasjons-responskurver for deggnmidlet eksponering for PM1o fra Europa. Figuren viser
konsentrasjonsresponskurvene fra den europeiske multisenterstudien APHEA som inkluderte 22
europeiske byer. | a) vises kurver for total og sykdomsspesifikk dgdelighet, mens b) viser kurver for
total dgdelighet basert pa analyser av byer fra ulike deler av Europa. De skraverte omradene
gjenspeiler konfidensintervallet til kurvene. Begge figurene er hentet fra Samoli m. fl. (2005).

[ tre amerikanske studier, som inkluderte data fra 10 til 88 byer, konkluderte forfatterne
med at sammenhengen mellom dggnmidlet eksponering for PMo og total dgdelighet best
kunne beskrives med en linezer kurve (tabell 1) (Daniels m. fl., 2000, Schwartz og
Zanobetti, 2000, Dominici m. fl., 2002). Videre tydet de statistiske analysene ikke pa at det
var en terskelverdi for de laveste konsentrasjonene i disse amerikanske studiene. De
rapporterte risikoestimatene varierte mellom 0.41 og 0.8 prosent gkning i antall dgdsfall
per 10 pg/m3 gkning i PMy etter justering for temperatur og sesong. Risikoestimatene var
hgyere for sykdomsspesifikk dgdelighet og gkte ogsa for lag 1 eller gjennomsnittet av
eksponeringen pa dag 0 og 1. I studien som rapporterte de hgyeste risikoestimatene
(Schwartz og Zanobetti, 2000) var det ngdvendig 4 modellere daglige middelverdier for
PMio eksponering for a inkludere data fra malestasjoner med ulik datahyppighet. Dette
tilsvarer egentlig en lag 0-5 eksponering (fleksibel lag modell) og er antagelig arsaken til
de hgye risikoestimatene som rapporteres.

To av de amerikanske studiene rapporterer ogsa om store variasjoner i kurveform mellom
ulike byer og regioner (Daniels m. fl., 2000, Dominici m. fl., 2002), se eksempler i figur 9.
Generelt sett var konsentrasjons-responskurvene fra den nordgstlige delen av USA mye
brattere, med ca. dobbelt sd stor gkning i prosent dgdelighet per 10 pg/m3 gkning i PM1o
(Dominici m. fl.,, 2002). For kurver fra fire regioner var det tegn pa ikke-linearitet, men pa
grunn av den store usikkerheten i disse kurvene var det likevel ikke signifikante avvik fra
en linezer modell. Dette reflekterer hvor stor usikkerhet det er i kurvene. Basert pa denne
usikkerheten fremhever forfatterne at det er viktig a benytte kurver basert pa store
populasjoner i regulatoriske og politiske vurderinger, slik at det er mindre usikkerhet i
kurvene disse avgjgrelsene baseres pa.

En mindre studie fra en region i Belgia gjennomfgrte separate analyser for sommer og
vintersesongen (Nawrot m. fl., 2007). Forfatterne fant kun en linezer sammenheng mellom
dggnmidlet PM1o eksponering og dgdelighet for sommersesongen, mens for
vintersesongen var sammenhengen bare statistisk signifikant for den hgyeste PMio
kvartilen. Denne studien anga langt hgyere risikoestimater (1,5-2,0 prosent gkning i antall
dgdsfall per 10 pg/m3 gkning i PM1o) enn de gvrige studiene som er vurdert (0,3-0,8 % per
10 pg/m3 gkning i PM1o). Dette kan skyldes at analysene ble begrenset til
sommersesongen hvor effektene var hgyest.
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Figur 9: Konsentrasjons-responskurver for deggnmidlet eksponering for PM1o fra USA. Figuren viser
konsentrasjons-responskurvene for total dgdelighet for de 20 stgrste byene i USA (stiplede linjer) og
den gjennomsnittlige kurven basert pa data fra alle byene (midterste heltrukne linje) med 95% KI
(ytterste heltrukne linjer). Merk at selv om kurvene ser langt fra linezere ut, er det sa stor usikkerhet
forbundet med kurvene, at de statistiske analysene likevel konkluderte med at det ikke var signifikant
awvik fra en linezr modell. Meta-analysen som danner grunnlaget for denne figuren er basert pa en
annen metodikk enn den som er lagt til grunn i Samoli m.fl. (2005) studien i figur 8. Forskjeller i meta-
analyse metodikken er antagelig arsaken til den store forskjellen i 95% Kl kurvene som reflekterer et
okende KI for lave konsentrasjoner i figur 8, i motsetning til et minkende KI for lave konsentrasjoner i
figur 9. Figuren er hentet fra Daniels m. fl. (2000).

Ingen av studiene i Tabell 1 har oppgitt variasjonsbredden for dggnmidlede
konsentrasjoner i studiepopulasjonen. Variasjonen i dggnmidlet eksponering er stor (se
figur 1b), og det kan derfor vare vanskelig & bruke variasjonsbredden i eksponeringen til
a si noe om hvilket intervall kurven er gyldig for. Et alternativ er da & benytte bredden av
kurvens konfidensintervall til 4 evaluere for hvilke konsentrasjoner av dggnmidlet PM1o
det er et tilstrekkelig godt datagrunnlag for giennomfgring av en kvantitativ
helserisikovurdering.

Nar det gjelder de fem rapportene fra det amerikanske HEI, er det tre av disse som
omhandler asiatiske millionbyer i Kina og Thailand (ca. 7-13 millioner innbyggere per by).
Disse studiene inkluderer en stgrre variasjonsbredde for dggnmidlet PM1o. Det var noe
variasjon mellom byene nar det gjaldt formen pa konsentrasjons-responskurven. I
Bangkok, Hong Kong og Wuhan var sammenhengen mellom dggnmidlet PM1o og
dgdelighet linezer uten terskel for hele variasjonsbredden (opp til over 400 pug/ms3 for den
mest forurensede byen), men det var stor usikkerhet knyttet til kurveformen for den
hgyeste kvartilen (fra 60 til 175 pg/m3 for de ulike kurvene) (Vichit-Vadakan m. fl., 2010,
Wong m. fl, 2010). [ den fjerde byen, Shanghai, var sammenhengen ikke-linezer med tegn
pa en terskelverdi rundt 50 pg/m3 (Kan m. fl, 2010, Wong m. fl., 2010). For Erfurt i
Tyskland (ca 200.000 innbyggere) var konsentrasjons-responskurven for dggnmidlet
PMy og total dgdelighet lineaer med lavt stigningstall under 50 ug/ms3, mens den var ikke-
linezer over 50 pg/ms3 (Peters m. fl., 2009).

Den siste HEI rapporten omhandler APHENA studien, dette er en stor multisenterstudie
som omfattet byer i Europa (APHEA studien omtalt ovenfor), Canada og USA (Katsouyanni
m. fl,, 2009). Formalet med prosjektet var 8 sammenlikne ulike modeller og

Konsentrasjons-responskurver for svevestgv: PMio ¢ Folkehelseinstituttet



34

analysemetoder for a undersgke om de store forskjellene i effektestimater fra de ulike
landene/regionene skyldtes forskjeller i analysemetodene. Rapporten konkluderer med at
det var en linezer sammenheng uten terskelverdi mellom dggnmidlet PM1, eksponering og
dgdelighet basert pa analyser av data fra alle landene/regionene. Terskelverdianalysen
var basert pa kurvetilpasning av en sakalt ‘brutt-linje’ modell til dataene fra enkeltbyene
og/eller alle byene inkludert i en kohort. I denne modellen var kurven vannrett for verdier
under h (som ble satt til 0, 5, 10, ...,75 pg/m3), og lineaer for verdier over h.

Uavhengig av hvilken statistisk metode som ble benyttet var gkningen i prosentvis total
dgdelighet for en gkning i PM1o pd 10 pg/m3 for lag 1 ca. 2-3 ganger hgyere for Canada
(0.86; 0.32-1.4) sammenliknet med USA (0.29; 0.18-0.4) og Europa (0.33; 0.22-0.44) '°. 1
tillegg ble det funnet at risikoestimatene var hgyere for lag 0-1 (gjennomsnitt av dag 0 og
1) og lag 0-2 (fleksibel lag modell for dag 0-2) enn for de andre tidsforsinkelsene
(Katsouyanni m. fl., 2009).

5.3 Oppsummerende vurdering

Blant de internasjonale helseorganisasjonene og rapportene disse publiserer er det lite
fokus pa sammenhengen mellom dggnmidlet eksponering for PM1, og dgdelighet
sammenliknet med i forskningsartikler og -rapporter. Noe av arsaken til dette er nok at
kvantitative risikovurderinger oftest gjgres for arsmidlet svevestgveksponering
(Miljgdirektoratet m. fl.,, 2020). I tillegg har US EPA valgt & hovedsakelig vurdere
finfraksjonen (PM2s) og grovfraksjonen (PMio.25) hver for seg, og har lite fokus pa den
samlede stgrrelsesfraksjonen (PMio).

Det var relativt stor variasjon i effektestimatene for total dgdelighet rapportert fra de ulike
studiene (0,4 til 1,5% gkning per 10 ug/ms3 gkning i PMio; tabell 1). Den eneste rapporten
som analyserte data fra multisenterstudier i vestlige land var APHENA (i form av en re-
analyse av APHEA). Her varierte effektestimatene mellom 0.3 og 0.9% per 10 pg/m3 PMjyj,
og var altsa noe lavere enn det som ble observert i enkeltstudiene.

De fleste enkeltstudiene konkluderer med at det er lineaer sammenheng uten terskelverdi
mellom dggnmidlet eksponering for PM1o og total dgdelighet. Det er imidlertid tre av
rapportene som rapporterer om en ikke-linezer sammenheng, men dette gjelder enten en
relativ liten populasjon (Peters m. fl., 2009) eller en asiatisk millionby (Kan m. fl., 2010,
Wong m. fl, 2010). Den omfattende multisenterstudien APHENA'® konkluderte med at
konsentrasjons-respons-kurven var linezer uten terskel basert pa data fra USA, Canada og
22 europeiske byer (Katsouyanni m. fl., 2009). Bade i USA og Europa rapporteres det om
at formen pa konsentrasjons-responskurven kan variere fra region til region, men nar
analysene gjgres for et stgrre omrade eller en stgrre populasjon er konklusjonen likevel at
kurvene er lineaere uten terskel.

I enkeltstudiene og multisenterstudiene som ble gjennomgatt viste analysene basert pa de
ulike studiepopulasjonene ikke tegn til terskelverdi i kurvene for dggnmidlet PM1o og
dgdelighet. Det er likevel vesentlig usikkerhet i kurvene for de laveste konsentrasjonene,
fordi det kun er en liten del av studiepopulasjonene som utsettes for slike lave
konsentrasjoner (se figur 8). Det er ogsa stor usikkerhet i kurveformen, selv om de fleste

15 Tallene er hentet fra «Commentary Table 3» i Katsouyanni m.fl. (2009) og er basert pa analyser av alle
aldersgrupper.

16 Merk at APHENA studien refererer til HEI rapport som inkluderer oppdaterte analyser av den europeiske APHEA
studien i tillegg til data fra Canada og Nord-Amerika
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studiene rapporterer at sammenhengen er linezer (se figur 9). Litteraturgjennomgangen
viser altsa at det ikke er tilstrekkelig datagrunnlag til 8 bestemme den ngyaktige formen til
konsentrasjons-responskurven for lave konsentrasjoner. Det er derfor rimelig & inkludere
en teoretisk terskelverdi ogsa i konsentrasjons-responskurver som skal benyttes i
kvantitative helserisikovurderinger for dggnmidlet PM1o og dgdelighet, i trdd med GBD
prosjektet (Cohen m. fl,, 2017).

Den stgrste amerikanske studien (Dominici m. fl.,, 2002), viste stor variasjon fra by til by
og region til region i bade risikoestimat og kurveform. Den konkluderte derfor med at det
ikke er mulig & generalisere basert pa analyser i mindre populasjoner og anbefalte &
benytte kurver basert pa store populasjoner i regulatoriske og politiske vurderinger, slik
at det er mindre usikkerhet i kurvene disse avgjgrelsene baseres pa.

1,12

1,1

1,08

1,06

RR-estimat

1,04

1,02

0 50 100 150 200 250
PM,, konsentrasjon - dggnmiddel (pg/m?3)

Figur 10: Eksempel pa ‘konstruert’ konsentrasjons-responskurve for dggnmidlet eksponering for PMao
og okt risiko for total dgdelighet. Figuren viser en 'linear konsentrasjons-responskurve basert pa det
nyeste risikoestimatet fra APHEA studien. Siden variasjonsbredden for dggnmidlet PM1o eksponering
ikke er oppgitt i noen av publikasjonene for APHEA studien (Samoli m. fl., 2005; Katsouyanni m. fl.
2009), er en anslagsvis tilnzerming benyttet for 8 bestemme en terskelverdi. Konfidensintervallet for
kurven for PM1o eksponering og total dgdelighet i den fgrste analysen av APHEA, vist i Figur 8a som et
svart skravert omrade, viser at usikkerheten i kurven gker vesentlig for konsentrasjoner under 10
pg/m3 PMao. En terskelverdi pa 10 ug/m? er derfor benyttet i kurven i denne figuren. Siden den
stiplede kurven for usikkerhetsintervallet er basert pa samme formel som ‘hoved-kurven’
(heltrukket), blir usikkerhetsintervallet for konsentrasjons-responskurven smalere for lavere
konsentrasjoner. Formen pa usikkerhetsintervallet reflekterer imidlertid ikke den generelle formen pa
usikkerhetsintervallet til kurver fra befolkningsstudier (se for eksempel figur 8).

Anbefaling

For dggnmidlet PMo eksponering og total dgdelighet anbefales bruk av en konstruert
lineaer kurve, basert pa det nyeste risikoestimatet fra den europeiske multisenterstudien
APHEA pa 1,0033(1,0022-1,0044)(Katsouyanni m. fl., 2009), se illustrasjon i figur 10.
trad med det internasjonale sykdomsbyrdeprosjektet (GBD) sin praksis for PM;s,
anbefaler vi bruk av en teoretisk terskelverdi basert pa de laveste konsentrasjonene i
risikoestimatets datagrunnlag (Miljgdirektoratet m. fl., 2020).
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6 Oppsummerende diskusjon

[ kurvene som anbefales for arsmidlet og dggnmidlet PM1o og total dgdelighet anvendes
risikoestimat basert pa studier fra henholdsvis hele verden og Europa. I vurderingen av
konsentrasjons-responskurver for PM; 5 og dgdelighet anbefalte vi at kurver eller
risikoestimat fra samme populasjon eller en liknende populasjon burde benyttes (Bglling
m. fl., 2018). Bakgrunnen for dette er at bade stgrrelsen pa risikoestimatet og
kurveformen kan pavirkes av egenskapene til befolkningen som studeres (f.eks. helse og
helsesystem) og egenskapene til svevestgvet (f.eks. kjemisk sammensetning). I de fleste av
de 17 studiene som er inkludert i WHO sin meta-analyse for arsmidlet PMo er
median/gjennomsnittsnivaene langt hgyere enn det man finner i norske populasjoner,
(Chen og Hoek, 2020). Studiene var fra Europa, USA og Asia, men ingen data fra Norge ble
inkludert i den endelige analysen. For alle de 14 studiepopulasjonene
median/gjennomsnittsnivaene var oppgitt, var arsmidlet PM1o over 19 pg/ms3 (Chen og
Hoek, 2020). Til sammenlikning er befolkningsvektet arsmiddel ca 10 pg/ms3 for Norge, og
det er en sveert liten andel av befolkningen som er eksponert for nivaer av arsmidlet PM1o
over 20 pg/m3 (Figur 1a). For arsmidlet PMy, er det derfor behov for nye data basert pa
norske eller nordiske befolkningsstudier for bruk i kvantitative helserisikovurderinger
fordi disse vil veere mer representative for befolkningen beregningene gjgres for.

Selv om de fleste befolkningsstudier rapporterer at det ikke er en terskelverdi i kurvene
som beskriver sammenhengen mellom svevestgveksponering og dgdelighet, er det fortsatt
diskusjon i det internasjonale fagmiljget nar det gjelder bruk av terskelverdi i kurver for
kvantitative helserisikovurderinger. Dette gjelder saerlig kurver for arsmidlet PM 5
eksponering, men prinsippene er de samme for de ulike eksponeringsmalene for PMq.
Etter den forrige kunnskapsgjennomgangen fra WHO Europa, som ble avslutteti 2013, ble
det anbefalt & benytte lineaere konsentrasjons-responskurver uten terskel for alle
eksponeringene og helseutfallene der det var tilstrekkelig kunnskap til 4 sette opp en
konsentrasjons-responskurve (merk at ars- og dggnmidlet PM1o eksponering og
dgdelighet for voksne ikke ble inkludert her)(WHO, 2013, Héroux m. fl., 2015).

EEA fglger WHO sine anbefalinger fra 2013 i sine sykdomsbyrdeberegninger, men
inkluderer kurver med terskelverdi i sine sensitivitetsanalyser for PM,s (EEA, 2018).
WHO gjennomfgrer na en ny kunnskapsoppdatering, og resultatene fra denne skal
publiseres i lgpet av 2021/2022. For svevestgv er resultater fra en metaanalyse for
arsmidlet PM;5 og PM1o eksponering og dgdelighet publisert (Chen og Hoek, 2020), men
her gjgres ingen anbefalinger om kurveform eller terskelverdi. En teoretisk terskelverdi er
imidlertid inkludert i kurvene som benyttes i det internasjonale sykdomsbyrdeprosjektet
(GBD), samt andre kurver basert pa liknende metodikk, f.eks. de sdkalte GEMM kurvene
som kun baserer seg pa studier av uteluft-eksponering for fint svevestgv (Burnett m. fl.,
2014, Burnett m. fl,, 2018, Burnett og Cohen, 2020).

[ trad med det internasjonale sykdomsbyrdeprosjektet (GBD) sin praksis for PMz,
anbefaler vi bruk av en teoretisk terskelverdi i konsentrasjons-responskurver som skal
benyttes i kvantitative helserisikovurderinger for bade arsmidlet og dggnmidlet PM1,. Den
teoretiske terskelverdien bgr baseres pa de laveste konsentrasjonene inkludert i
datamaterialet som risikoestimatet er basert pa (se ogsa forklaring pa slutten av kapittel
1.5).

Norge, EU og USA har grenseverdier for bade PM1o og PM; . Disse to stgrrelsesfraksjonene
er imidlertid overlappende, og effektene som knyttes til PM1o og PM> 5 kan derfor ikke
adderes i kvantitative helserisikovurderinger. US EPA inkluderer derfor kun PM1o.25 i sine
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kunnskapsoppsummeringer om svevestgv, selv om USA har grenseverdier for PM1o. Mens
PMio.2,5 har andre kilder, annet mgnster for avsetning i lungene og ogsa er knyttet til andre
helseeffekter enn PM; s, overlapper PMio og PM; s stgrrelsesfraksjonene. Dette kan skape
problemer i tolkningen av data, saerlig i befolkningsstudier, og er ogsa problematisk i
forbindelse med kvantitative helserisikovurderinger (Magnussen m. fl., 2020). Det bgr
derfor vurderes om fremtidige helserisikovurderinger bgr gjgres separat for fin- og
grovfraksjonen av svevestgvet (PM2;5 og PM10.25) og deretter adderes. Dette vil imidlertid
kreve en gjennomgang av kunnskapsgrunnlaget for konsentrasjons-responskurver for
PMio-2s.

[ lgpet av arbeidet med forslag til reviderte grenseverdier for svevestgv vurderte
Folkehelseinstituttet muligheten for gjennomfgring av kvantitative helserisikovurderinger
for dggnmidlet eksponering for PM1o i form av sykdomsbyrdeberegninger
(Miljgdirektoratet m. fl., 2020). Konklusjonen var at metodikken for
sykdomsbyrdeberegninger ikke er godt egnet for a verdsette helseeffekter knyttet til
dggnmidlet eksponering basert pa kurver for tidlig dgd. For dggnmidlet eksponering
benyttes tidsrekkestudier til & studere sammenhengen mellom eksponering og ulike
helseutfall. Slike studier undersgker hvordan eksponeringen og helseutfallet samvarierer
fra dag til dag, men er ikke egnet for a se pa sykdomsutvikling. Derfor kan dggnmidlet
eksponering ikke knyttes til utvikling av sykdom, kun forverring.

Dette har konsekvenser for beregning av antallet tapte friske levear som kan knyttes til
dggnmidlet eksponering, szerlig nar det gjelder tapte levear pa grunn av for tidlig dgd (se
Miljgdirektoratet m.fl. (2020) for metodebeskrivelse). For eksempel, for en person som
har utviklet hjerte-kar sykdom pa grunn av fedme eller rgyking, men dgr pa en dag med
hgy luftforurensing, vil dgdsfallet tilskrives svevestgveksponeringen. Siden
sykdomsutviklingen ikke utelukkende kan knyttes til svevestgveksponeringen, blir det
ikke riktig a tilskrive alle de tapte levearene til svevestgveksponeringen. Istedenfor kan
man kun tilskrive tapt levetid i stgrrelsesorden maneder per dgdsfall (f.eks. 6-12
maneder) knyttet til dggnmidlet svevestgveksponering (Ostro, 2004). Dette gjgr at
sykdomsbyrden som knyttes til dggnmidlet eksponering er mye lavere enn for arsmidlet
eksponering.

Selv om sykdomsbyrdeberegninger ikke fanger opp kostnader knyttet til
korttidseksponering av luftforurensing, betyr ikke det at helseeffekter knyttet til
korttidseksponering ikke medfgrer kostnader for samfunnet. Hgye nivder av dggnmidlet
svevestgv kan fgre til akutt forverring av sykdom, som astmaanfall og hjerteinfarkt. Dette
kan medfgre kostnader for samfunnet i form av merutgifter forbundet med
sykehusinnleggelser, tapt arbeidstid og medisinbruk. [ en amerikansk studie fant forskere
ut at selv sma gkninger i nivdene av dggnmidlet eksponering for PM; s medfgrte vesentlige
kostnader i form av helsetap og samfunnskostnader som medisinbruk og
sykehusinnleggelser (Wei m.fl. 2019).

For gjennomfgring av kvantitative helserisikovurderinger for dggnmidlet eksponering er
det behov for en ny kunnskapsgjennomgang for a fastsla hvilke mal pa sykelighet som bgr
inkluderes, samt anbefalinger for konsentrasjons-responskurver. For arsmidlet PM1, ble
det gjort en forenklet beregning for a kvantifisere effekten av arsmidlet PM1o pa sykelighet
i de kvantitative helserisikovurderingene som ble gjennomfgrt i forbindelse med
vurderingen av grenseverdiene (Miljgdirektoratet m. fl,, 2020). For en mer korrekt
vurdering av effekter av arsmidlet eksponering for PMo pa helse er det ogsa for arsmidlet
PM1o behov for en ny kunnskapsgjennomgang for a anbefale hvilke mal pa sykelighet og
konsentrasjons-responskurver som bgr inkluderes i kvantitative vurderinger.

Konsentrasjons-responskurver for svevestgv: PMio ¢ Folkehelseinstituttet



38

7 Konklusjon

Basert pa litteraturgjennomgangen anbefales konsentrasjons-responskurver for arsmidlet
og dggnmidlet eksponering for PM1o og total dgdelighet. I trad med det internasjonale
sykdomsbyrdeprosjektet (GBD) anbefales bruk av en teoretisk terskelverdi, som
gjenspeiler usikkerheten i sammenhengen mellom eksponering og dgdelighet for de
laveste konsentrasjonene, for begge eksponeringsmalene.

For arsmidlet eksponering er det begrenset kunnskap om kurveform, men for
konsentrasjonene som forekommer i Norge er det tilfredsstillende a benytte en linezer
eller log-log kurve. Den anbefalte kurven for arsmidlet PM, er basert pa studier fra hele
verden. Det er imidlertid gnskelig med kurver basert pd data fra norske eller nordiske
befolkningsstudier, siden dette vil bidra til en mer ngyaktig kvantifisering av helserisiko i
den norske befolkningen. For fremtidige kvantitative helserisikovurderinger bgr det ogsa
vurderes om effekter av stgrrelsesfraksjonene PMio.25 og PM;5 skal vurderes separat, og
deretter summeres.

For dggnmidlet eksponering ser konsentrasjons-responskurvene ikke ut til & avvike fra
linezer form, og en lineaer kurve anbefales for dggnmidlet PM1 og total dgdelighet. Den
anbefalte kurven er basert pa en multisenterstudie fra Europa. Selv om det er viktig med
gkt kunnskap om for tidlig dgd knyttet til dggnmidlet eksponering for PM10 i Norge, er
det fgrst og fremst behov for videreutvikling av metodikken for kvantitative
helserisikovurderinger for dggnmidlet eksponering.

For fremtidige kvantitative helserisikovurderinger er det gnskelig a inkludere ulike mal pa
sykelighet for bade arsmidlet og dggnmidlet PM1o. Dette vil gi en mer Korrekt vurdering av
effekter av eksponering for PM1o pa helse, men det er da behov for en ny
kunnskapsgjennomgang for a anbefale hvilke mal pa sykelighet og konsentrasjons-
responskurver som bgr inkluderes.
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VEDLEGG 1: Forkortelser

APHEA: Air Pollution and Health: A European Approach
APHENA: Air Pollution and Health: A Combined European and North American Approach

AIC: Akaike informasjonskriterier
BIC: Bayesianske informasjonskriterier

FHI: Folkehelseinstituttet

GBD: Global Burden of Disease

EBoDE: Environmental Burden of Disease in Europe
EEA: European Environmental Agency

ESCAPE: European studies of cohorts for air pollution effects
HEI: Health Effects Institute

HR: Hasard ratio

HRAPIE: Health Risks of Air Pollution in Europe
[HME: Institute of Health Metrix and Evaluation

KI: Konfidensintervall

KOLS: Kronisk obstruktiv lungesykdom

NO2: Nitrogendioksid

OR: Odds ratio

PM: Particulate Matter

PM;o: Partikler med aerodynamisk diameter under 10 pm, dvs. i henhold til den
maletekniske definisjonen har 50% av partiklene aerodynamisk diameter mindre enn 10
um. '’

PM,5: Partikler med aerodynamisk diameter under 2,5 um, finfraksjonen, dvs. i henhold til
den maletekniske definisjonen har 50% av partiklene aerodynamisk diameter mindre enn
2,5 pm.17

PMi-2,5: Partikler med aerodynamisk diameter mellom 2,5 og 10 um, grovfraksjonen, dvs. i
henhold til den maletekniske definisjonen har 50% av partiklene aerodynamisk diameter
mellom 10 og 2,5 pm. 17

PMoy,1: Partikler med aerodynamisk diameter under 0,1 um, ultrafin fraksjon, dvs. i henhold
til den maletekniske definisjonen har 50% av partiklene aerodynamisk diameter mindre
enn 0,1 um.17

REVIHAAP: Review of Evidence on Health Aspects of Air Pollution

g Definisjonene av stgrrelsesfraksjoner av PM er basert pa teknologien som benyttes for a male
stgrrelsesfraksjonene. Rent maleteknisk tilsvarer en gitt stgrrelsesfraksjon at 50% av partiklene har mindre
aerodynamisk diameter enn terskelen for stgrrelsesfraksjonen, altsa for PMyo har 50 % av partiklene aerodynamisk
diameter under 10 um. Pa tross av denne definisjonen, som tydeliggjor at stgrrelsesavgrensningen ikke er eksakt,

omtales st@rrelsesfraksjonene vanligvis som om de var eksakte.
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RR: Relativ risiko

US EPA: United States - Environmental Protection Agency (Det amerikanske miljgradet)

WHO: The World Health Organization (Verdens helseorganisasjon)
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VEDLEGG 2: Definisjoner og ordforklaring

Absolutt risiko eller risikoraten er sannsynligheten for at en begivenhet, tilstand eller
sykdom forekommer i en befolkning. Risikoen angis som antall tilfeller delt pa antall
personer i befolkningen som undersgkes. Dersom det er 10 mennesker i en befolkning pa
1000 som dgr av en bestemt sykdom, er sannsynligheten for & dg av denne sykdommen
10/1000 eller 0,01 altsa 1 prosent.

AKkaike informasjonsKriterier (AIC) benyttes til 4 sammenlikne konsentrasjons-
responskurver og teste lineariteten til kurvene. Etter at flere modeller er tilpasset
datasettet sammenliknes det hvor god kurvetilpasningen er. Dette gjgres ved a evaluere
avstanden mellom datapunktene og kurven som er basert pa modellen, f.eks. ved hjelp av
AIC.

Befolkningsstudier, populasjonsstudier: En andel av en befolkning undersgkes ved at
man samler inn data om hvert individ (spgrreskjema, helseregistre), gruppen av
befolkningen fglges gjerne over tid for a undersgke om lengre tids eksponering kan fgre til
sykdom. Informasjon om helse og dgd innhentes gjerne fra helseregistre.

Bayesianske informasjonskriterier (BIC) benyttes til 8 sammenlikne konsentrasjons-
responskurver og teste lineariteten til kurvene. Etter at flere modeller er tilpasset
datasettet sammenliknes det hvor god kurvetilpasningen er. Dette gjgres ved a evaluere
avstanden mellom datapunktene og kurven som er basert pa modellen, f.eks. ved hjelp av
BIC.

Cox proporsjonale hasard-modeller: Proporsjonale hasardmodeller beskriver
logaritmen til HR som funksjon av start-HR og en linezer kombinasjon av andre
forklaringsvariabler. Modellen som benyttes i de fleste studier av sammenhengen mellom
langtidseksponering for luftforurensning og dgdelighet er Cox proporsjonal hasardmodell.
[ denne modellen gjgr man en antagelse om formen til konsentrasjons-responsfunksjonen.
Det vanligste er d anta en lineaer sammenheng, men en del studier sammenlikner ogsa
ulike former pa konsentrasjons-responsfunksjonen.

Dggnmiddel for PM1 eksponering tilsvarer gjennomsnittlig eksponering i lgpet av 24
timer.

Effektmal er et statistisk mal pa stgrrelsen av sammenhengen mellom en eksponering og
en helsevirkning. Effektmalet utrykkes ved estimatet for gkt (eller redusert) risiko med
tilhgrende konfidensintervall. RR, HR og OR er vanlige effektmadl. HR brukes ofte som
effektmal i kohortstudier, nar risikoen ikke er den samme over tid.

Global Burden of Disease: Det internasjonale sykdomsbyrdeprosjektet, som koordineres
og drives fra IHME, beregner sykdomsbyrde for en rekke sykdommer, skader og
risikofaktorer og fglger utviklingen fra 1990 og fremover.

Grenseverdiprosjektet: Prosjektet ble gjennomfgrt av Miljgdirektoratet,
Folkehelseinstituttet, Statens vegvesen Vegdirektoratet og Meteorologisk institutt. Forslag
til reviderte grenseverdier for svevestgv i Norge ble presentert basert pa gjennomfgring
av kvantitative helserisikovurderinger. Anbefalingene er oppsummert i prosjektrapporten
(Miljgdirektoratet m.fl. 2020).
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Hasard ratio (HR) er omtrent det samme som RR, men benyttes gjerne nar risikoen ikke
er den samme over tid. Cox proporsjonal hasard-modell benyttes ofte til 3 beregne HR og
tilhgrende konfidensintervall.

Helsekonsekvensutredning (eng. health impact assessment) brukes ofte synonymt med
helserisikovurdering, men reflekterer en mer omfattende vurdering (WHO 2016).
Helsekonsekvensutredninger tar hensyn til et bredt spekter av fordeler og ulemper
(inkludert risikofaktorer) som endres som fglge av en politikk, et tiltak eller et prosjekt.
For eksempel ved planlegging av utbygging av et industriomrade i naerheten av
boligomrader, vil en helsekonsekvensutredning av utbyggingen ikke bare omfatte effekter
av luftforurensning og utslipp til luft, men ogsa effekter av stgy, samt utslipp som pavirker
vannkvalitet og jordsmonn. I tillegg vil arbeidsmuligheter for befolkningen og gkonomisk
vekst som fglge av etablering av industriomradet ogsa kunne inkluderes i utredningen.

Helserisikovurdering (eng. health risk assessment) er en kvalitativ eller kvantitativ
vurdering av helserisiko grunnet eksponering for en risikofaktor (f.eks. luftforurensning
eller svevestgv). Den kan gjelde tidligere, ndveerende og/eller framtidig eksponering for
risikofaktoren eller endringer i eksponering som fglge av f.eks. politiske tiltak eller
endringer i teknologi. Informasjonen som benyttes i helserisikovurdering er vanligvis i)
nivaet av risikofaktoren, ii) kontakten mellom risikofaktoren og den aktuelle befolkningen
(eksponering) og iii) graden av helseskade som knyttes til bestemte eksponeringer.
Sykdomsbyrdeberegninger er et eksempel pa en kvantitativ helserisikovurdering for en
befolkning. Formalet med estimatene fra en helserisikovurdering er at de skal benyttes
som grunnlag for avgjgrelser. Helserisikovurderinger kan ogsa inngd som en del av
helsekonsekvensutredninger, som er en mer omfattende prosess (se beskrivelse ovenfor).

Informasjonsskjevhet blir ogsa kalt for informasjonsbias, dette forekommer nar
informasjonen som samles inn i en studie ikke reflekterer virkeligheten. For eksempel,
hvis informasjon om eksponering samles inn ved hjelp av et spgrreskjema, og dette
skjemaet ikke klarer a registrere den faktiske eksponeringen. Dette kan gi en over- eller
underestimering i forhold til det faktiske eksponeringsnivaet, som vil fgre til en skjevhet i
den estimerte sammenhengen mellom eksponering og helsevirkning.

Kausalitet betyr arsak eller arsakssammenheng, og brukes nar man vet at en variabel
pavirker en annen variabel, f.eks. ved at en spesifikk eksponering pavirker utviklingen av
en sykdom.

Kohort eller en kohortstudie er en type befolkningsstudier som fglger en befolkning over
lengre tid.

Konfidensintervall (KI) benyttes for a angi statistisk usikkerhet. KI kan vaere for en
maling, og er da basert pa gjennomsnittet og standardavviket til en fordeling av disse
malingene. KI er ogsa vanlig a beregne for et effektmadl, f.eks. for HR. Det mest brukte
konfidensintervallet er 95%.

Konfunderende (forstyrrende) faktorer (eng: confounder) er variabler som bade
pavirker eksponeringen og helsevirkningen i en studie, og som derfor kan forsterke eller
svekke sammenhengen mellom eksponeringen og helsevirkningen. Det kan ogsa vise seg
at den observerte sammenhengen faktisk egentlig skyldes den konfunderende faktoren og
ikke selve eksponeringen, dvs. en effektforveksling.

‘Konstruerte’ kurver er en type kurver som benyttes i kvantitative
helserisikovurderinger. Disse er ikke direkte basert pa en kohort eller meta-analyser, men
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er basert pa informasjon fra ulike typer studier. Det gjgres da fgrst en
kunnskapsgjennomgang for a bestemme representativt kurveforlgp og risikoestimat.
Deretter konstrueres en kurve med gnsket forlgp (linezer eller ikke-linezer, med eller uten
terskel) basert pa det valgte risikoestimatet.

Kost-nytte vurderinger er Ignnsomhetsanalyser av prosjekter der bade fordeler og
ulemper med prosjektet vurderes. Formalet er & vurdere den samfunnsgkonomiske
lgnnsomheten til prosjektet.

Kurveforlgp er i denne rapporten definert som hele kurvens utseende og omfatter bade
kurveform og eventuell tilstedeveerelse av en terskelverdi.

Kurveform beskriver formen til en linje eller kurve, denne kan anta ulike former som for
eksempel en rett linje eller ulike former for krumning som supra-linezer og sub-linezer (se
forklaringer nedenfor).

lag er det engelske ordet for forsinkelse. I denne rapporten brukes det om
tidsforsinkelsen som inkluderes mellom eksponering og dgdelighet i tidsserieanalysene av
dggnmidlet eksponering. Man kan for eksempel analysere sammenhengen mellom
eksponering og dgdelighet for samme dag (forsinkelse/lag 0) eller for eksponering én dag
og dgdelighet dagen etter (lag 1).

Lineaer: en linezer kurve er det samme som en rett linje.

Log-lineaer kurve er en kurve som fglger en logaritmisk skala pd y-aksen og en linezer
skala pa x-aksen. Dette gir opphav til en sub-linezer kurve som er mindre bratt i starten
(for lave verdier av x) enn lengre ute i kurveforlgpet (hgyere verdier av x) (se eksempel i
figur 4a)

Log-log kurve er en kurve som fglger en logaritmisk skala pa begge aksene. Dette gir
opphav til en supra-linezer kurve som er brattere i starten (for lave verdier av X) enn
lengre ute i kurveforlgpet (hgyere verdier av x) (se eksempel i figur 4a)

Meta-analyse er en statistisk metode for 4 kombinere resultater (risikoestimater) og
konfidensintervaller fra flere enkeltstudier for 8 komme frem til ett risikoestimat med
tilhgrende konfidensintervall.

Naturlig dgd tilsvarer alle dgdsfall bortsett fra dem som skyldes en voldsom dgd (drap,
selvmord, ulykke el.).

Odds ratio (OR) er et forholdstall. Det beskriver forholdet mellom to odds, altsa
sannsynligheten for at en gitt hendelse skal inntreffe i forhold til sannsynligheten for at
den ikke skal inntreffe. Dersom 100 personer blir utsatt for et giftstoff og 20 av disse far en
sykdom, vil oddsen for a fa sykdommen veaere 20/80 = 0,25. I en tilsvarende gruppe pa

100 personer som ikke blir utsatt for giftstoffet (kontrollgruppe) blir 10 syke. Dette gir
oddsen 10/90 = 0,11. Odds ratioer er da forholdet mellom de to oddsene, altsd 0,25/0,11 =
2,25. For sykdommer med sjelden forekomst kan odds ratio benyttes som en tilneerming
til relativ risiko.

Prosentiler: Eksponeringsnivder kan beskrives ved hjelp av prosentiler, en statistisk
stgrrelse som brukes til & beskrive hvor en mdling star i forhold til alle malingene som er
gjort i en befolkning. For & beregne prosentiler ma alle malingene rangeres etter stgrrelse.
For en befolkning pa 100 vil 5-prosentilen tilsvare eksponeringsnivaet for den personen
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hvis eksponering er rangert som nummer 5 i befolkningen, og 5 prosent av befolkningen
vil ha lavere eksponering enn det nivaet.

Relativ risiko (RR) er et forholdstall'®. Det beskriver hvor mye stgrre sannsynlighet det er
for en hendelse i én gruppe i forhold til en annen. Dersom forekomsten av sykdom er

20 prosent i en gruppe som har veaert utsatt for et giftstoff, mens den er 10 prosenti en
tilsvarende gruppe som ikke har veert utsatt for giftstoffet, vil relativ risiko veere 0,20/0,10
altsa 2,0.

Risikoestimat: Ut fra statistiske modeller beregnes et estimat for sammenhengen mellom
en eksponering (f.eks. luftforurensning) og en helsevirkning (f.eks. dgd). Risikoestimatet
er f.eks. et mal pa risikoen for dgd ved en spesifikk gkning av luftforurensning, og kalles
ogsa for effektmal. I denne rapporten benyttes begrepet risikoestimat for & betegne
effektestimatet (som reflekterer enten RR eller HR) for en gkning i risiko per 10 pg/m3
gkning i svevestgveksponering.

Romlig opplgsning sier noe om graden av detaljer, f.eks. i beregning av luftforurensning,
som kan inkluderes i et bilde eller en annen beskrivelse av et tredimensjonalt rom.
Luftforurensning beregnes ofte per km? eller noen ganger med finere opplgsning, slik som
100 x 100 m2.

Seleksjonsskjevhet blir ogsa kalt for seleksjonsbias. Dette forekommer nar populasjonen
i en studie ikke reflekterer den generelle befolkningen. Det kan for eksempel skje hvis
spesielle grupper velger & ikke delta i studien, eller hvis en gruppe er spesielt interessert i
a delta i studien.

Sensitivitetsanalyser gjgres for a vurdere robustheten i resultatene og evt. som
tilleggsanalyser for a gjenspeile at det er usikkerhet i de valg og forutsetninger som legges
til grunn i hoved-analysene.

Sosiogkonomiske faktorer er en samlebetegnelse for sosiale og gkonomiske forhold som
kan pavirke helse, slik som for eksempel utdanning, inntekt og yrkesstatus.

Sub-lineaer: en kurve som er mindre bratt i starten (for lave verdier av x) enn lengre ute i
kurveforlgpet (hgyere verdier av x), den blir altsa brattere og brattere etter hvert (se
eksempel i figur 4a).

Supra-linear: en kurve som er brattere i starten (for lave verdier av x) enn lengre ute i
kurveforlgpet (hgyere verdier av x) (se eksempel i figur 4a). Log-log kurve er et eksempel
pa supra-linezer kurveform.

Sykdomsbyrde er et kvantitativt mal pa sykdom og dgd hvor ar med ikke-dgdelig
helsetap (YLD) og dgdelig helsetap (YLL) summeres til helsetapsjusterte levedr (DALY).

Splines er sammensatte kurver som beskrives av flere del-kurver eller stykkevise kurver
som alle er polynomer (y = ax + bx2 + cx3 er et eksempel pa et kubisk polynom). Dette er
altsa ikke-lineaere kurver, og de brukes for a lage lokale glatte kurver mellom to punkter.
Deretter kombineres alle del-kurvene til én glatt kurve.

18 Odds ratio (OR), relativ risiko (RR) og hasard ratio (HR) er ganske like nar det er snakk om et sjeldent utfall
(forekomst < 10 %) og /eller stgrrelsen pa risikoestimatene er sma, og disse stgrrelsene brukes derfor ofte om
hverandre.
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Terskelverdi er en verdi som ma overstiges for at risikoen skal gke. I forbindelse med en
kurve, er kurven ofte 0 eller 1 for verdier av x under terskelverdien, for sa a starte a stige
etter terskelverdien, altsd nar verdiene av x er stgrre eller lik terskelverdien.

Tidsrekkestudie er en kvantitativ metode som brukes for a analysere endringer over tid
innenfor et gitt geografisk omrade. For svevestgveksponering benyttes tidsrekkestudier
ofte til 3 undersgke sammenhengen mellom dggnmidlet eksponering og ulike helseutfall
per dggn, for eksempel antall dgde per dggn.

Total dgdelighet omtales ogsa som ‘naturlig ded’, som reflekterer alle dgdsfall unntatt
voldsom dgd, slik som f.eks. ulykker eller selvmord. I denne rapporten benyttes begrepet
total dgdelighet istedenfor naturlig dgd.

Arsmiddel for PM1 eksponering tilsvarer gjennomsnittlig eksponering i Igpet av ett ar.
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VEDLEGG 3: De viktigste nasjonale og internasjonale miljger
som arbeider med luftforurensning*’

Nedenfor omtales de stgrste nasjonale og internasjonale miljgene som arbeider med
luftforurensning og som regelmessig publiserer helserisikovurderinger og/eller
kunnskapsoppsummeringer.

Verdens helseorganisasjon, WHO

Verdens helseorganisasjon (WHO) jobber for a bedre helsetilstanden til verdens
befolkning, og organisasjonen er en ledende autoritet i det internasjonale helsearbeidet.
WHO driver ogsa med forskning, utvikling, oppleering, faglig bistand og ngdhjelp. WHO
deles inn i 6 WHO-regioner som hver dekker medlemslandene i tilhgrende region. WHO
jobber bredt med miljg og helsespgrsmal og kommer med anbefalinger for ulike typer
miljgeksponeringer inkludert luftforurensning. WHO Europe driver forskning,
kunnskapsvurderinger og overvakning av helserisiko knyttet til luftforurensning i Europa,
hvor prosjektene HRAPIE, REVIHAAP og EBoDE har veert sentrale.

Nar WHO presenterer sykdomsbyrdeestimater globalt, baserer de seg pa samme data og
metoder som IHME/GBD (se omtale under).

Institute for Health Metrics and Evaluation (IHME)/Global Burden of Disease (GBD) study
Siden 2007 har IHME ved University of Washington i Seattle, USA, koordinert det
internasjonale sykdomsbyrdeprosjektet (GBD study). Prosjektet startet opp som et
samarbeidsprosjekt mellom Verdensbanken og WHO, men ble senere og frem til 2007
gjiennomfgrt i regi av WHO. GBD er et globalt, deskriptivt epidemiologisk prosjekt, hvor
forskere gar systematisk og vitenskapelig til verks i et forsgk pa a tallfeste helsetap og dgd
fra sykdommer, skader og risikofaktorer etter alder, kjgnn, geografisk omrade og over tid.
Fra 1990 til 2010 ble estimater publisert om lag hvert femte ar. Fra og med 2015
presenteres estimater pa sykdomsbyrde arlig. Siste beregning ble gjort for mer enn

300 helsetilstander, sykdommer og skader samt for nesten 80 risikofaktorer for 195 land.
Luftforurensning er en av risikofaktorene som inngar i dette prosjektet, hvor bade
helsetap og for tidlig dgd inngar i sykdomsbyrdeberegningene.

European Environmental Agency (EEA)

Det europeiske miljgbyraet (EEA) er et byra i EU, som har til formal & gi god, uavhengig
informasjon om miljget. EEA innhenter miljginformasjon fra de enkelte land gjennom det
europeiske nettet for miljginformasjon og miljgobservasjon (Eionet), som er et
partnerskapsnettverk av EEA og dets medlems- og samarbeidsland. EEA presenterer
arlige rapporter om luftkvalitet i Europa (Air quality in Europe) hvor ogsa nasjonale
estimater pa sykdomsbyrde presenteres.

United States Environmental Protection Agency, US EPA

Det «amerikanske miljgbyraet» (United States Environmental Protection Agency; US EPA)
gjennomfgrer kvantitative helserisikovurderinger omtrent hvert femte til tiende ar for a
oppdatere de amerikanske grenseverdiene for luftforurensning. Dette innebaerer en
omfattende systematisk kunnskapsoppsummering (Integrated Science Assessment; [SA)
og en kvantitativ risikovurdering (Risk/Exposure Assessment; REA) som bygger pa
fgrstnevnte. Disse ble sist gjennomfgrt i henholdsvis 2009 og 2010. En ny revisjon av de
amerikanske grenseverdiene for svevestgv ble satti gang i 2016, men ingen dokumenter

19 Merk at dette vedlegget er hentet fra rapporten om PM2.5 og er uendret (Bglling m. fl., 2018)
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er forelgpig publisert. De nyeste ISA- og REA-dokumentene er altsa fra henholdsvis 2009
og 2010.

Folkehelseinstituttet

Folkehelseinstituttet (FHI) er et statlig forvaltingsorgan underlagt Helse- og
omsorgsdepartementet. FHI skal produsere, oppsummere og kommunisere kunnskap for
a bidra til godt folkehelsearbeid og gode helse- og omsorgstjenester. Forskere ved seksjon
for luftkvalitet og stgy gjennomfgrer kunnskapsoppsummeringer og
helserisikovurderinger i forbindelse med fastsettelse av luftkvalitetskriterier
(https://www.fhi.no/nettpub /luftkvalitet/) og grenseverdier for uteluft
(http://www.miljodirektoratet.no/Documents/publikasjoner/M129/M129.pdf). Dette
gjgres i samarbeid med Miljgdirektoratet.

Senter for sykdomsbyrde ved FHI publiserte for fgrste gang i 2016 en detaljert oversikt
over dgdelighet og sykelighet (helsetap) i den norske befolkningen, og endringer som har
skjedd fra 1990 og frem mot 2013 (Knudsen m. fl., 2016).1 2017 publiserte FHI en
oppdatering med vekt pa sykdomsbyrdeutvikling i Norge fra 2005 til 2015 (Knudsen m.
fl, 2017). Dette arbeidet gjennomfgres i neert samarbeid med det internasjonale
sykdomsbyrdeprosjektet Global Burden of Disease (GBD) Study, og det er data for Norge fra
dette prosjektet som presenteres. Fra og med 2015 har det kommet arlige publiseringer
fra GBD-prosjektet, slik at utviklingen i folkehelsen kan fglges enda tettere enn tidligere.
Dette omfatter nd sykdomsbyrde-beregninger for 249 dgdsarsaker, 315 sykdommer og
skader, og for 79 risikofaktorer. Luftforurensning er en av disse risikofaktorene. FHI og
GBD har na startet arbeidet med a produsere sykdomsbyrdeanalyser etter norske fylker.
Fylkesvise estimater pa sykdomsbyrde som fglge av luftforurensning vil publiseres fgrst i
2019. I tillegg har forskere ved FHI ogsa gjennomfgrt egne sykdomsbyrdeberegninger med
vekt pa luftforurensning pa oppdrag fra eksterne aktgrer (Aasvang m. fl., 2016).
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VEDLEGG 4: Utfyllende informasjon om statistiske analyser?’

Hvordan underspker man sammenhenger mellom eksponering og helserisiko?

De fleste befolkningsstudier som undersgker sammenhengen mellom arsmidlet PM1o- og
PM;s-konsentrasjon og dgdelighet bruker overlevelsesanalyse til & beregne hasard ratio
(HR). En HR er omtrent det samme som en RR, men benyttes gjerne nar risikoen varierer
over tid. Proporsjonale hasardmodeller beskriver logaritmen til HR som funksjon av start-
HR og en linezer kombinasjon av andre forklaringsvariabler. Modellen som benyttes i de
fleste studier er en Cox proporsjonal hasardmodell. I denne modellen gjgr man en
antagelse om formen til konsentrasjons-responsfunksjonen. Det vanligste er a anta en
lineaer sammenheng, men en del studier sammenlikner ogsa konsentrasjons-
responsfunksjoner med ulike former.

Sammenhengen mellom dggnmidlet eksponering for svevestgv og dgdelighet gjgres
vanligvis v.h.a. tidsrekkestudier, der en linezer modell beskriver prosentvis endring i
dgdelighet. Effektmalet presenteres da som prosentvis gkning i dgdelighet per 10 ug/m3. 1
studier som analyserer formen pa konsentrasjons-responskurven benyttes ogsa ulike
ikke-lineaere modeller.

Hvordan tester man om konsentrasjons-responskurven er lineaer?

De fleste studiene som har undersgkt om det er en linezer sammenheng mellom PM;s-
eksponering og dgdelighet har benyttet ulike typer «splines». Splines er en type
sammensatt kurve som beskrives av flere del-kurver eller stykkevise kurver som alle er
polynomer (y = ax + bx2 + cx3 er et eksempel pa et kubisk polynom). Dette er altsa ikke-
linezere kurver, og de brukes for a lage lokale glatte kurver mellom to punkter. Deretter
kombineres alle del-kurvene til én glatt kurve. Hvert punkt refereres ofte til som en knute,
slik at to knuter fgrer til tre delkurver. For 4 teste linearitet tilpasses vanligvis bade en
lineaer modell og en eller flere modeller basert pa splines til det samme datasettet, og sa
sammenliknes det hvor god kurvetilpasningen er. Dette gjgres ved a evaluere avstanden
mellom datapunktene og kurven som er basert pa modellen, vanligvis ved hjelp av
Bayesianske informasjonskriterier (BIC) eller Akaike informasjonskriterier (AIC) (Daniels
m. fl.,, 2000, Crouse m. fl., 2012). Hvis tilpasningen til dataene er best for den lineaere
modellen, konkluderer man med at det er en linezer sammenheng mellom PM;5-
eksponering og dgdelighet. Hvis en ikke-linezer modell basert pa splines gir den beste
tilpasningen, er det en ikke-lineaer sammenheng.

20 Merk at deler av dette vedlegget er hentet fra rapporten om PM2.5 (Bglling m. fl., 2018)
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VEDLEGG 5: Beskrivelse av litteratursgk

Det ble gjort fire enkeltsgk i PubMed for a identifisere artikler som omhandler formen pa
konsentrasjons-responskurver:

PM1o; mortality; shape (7 artikler)

Thoracic particulate matter; mortality; shape (0 artikler)
PM;o; mortality; spline* (34 artikler)

4. Thoracic particulate matter; mortality; spline* (1 artikkel)

w N

Resultatene fra sgkene var delvis overlappende, og etter at duplikater var ekskludert
gjenstod 39 artikler. Disse artiklene ble gjennomgatt og vurdert etter fglgende kriterier:

o Artiklene skal omhandle ars- eller dggnmidlet eksponering for PM1o og dgdelighet
(total eller sykdomsspesifikk).

o Artiklene skal fokusere spesielt pa konsentrasjons-responskurven. En
matematisk/statistisk testing av linearitet, formen til konsentrasjons-
responskurven eller terskelverdi er inkludert. Artikler som kun presenterer
risikoestimater basert pa en lineaer modell skal ekskluderes.

e Gjennomsnittskonsentrasjonen for PMy i studien skal veaere < 45ug/m3 for
arsmidlet og < 250pug/m3 for dggnmidlet eksponering (i.e. variasjonsbredden
inkludert i denne rapporten)

Etter en Kritisk gjennomgang av artiklene basert pa disse Kriteriene ble kun 3 artikler
inkludert i oppsummeringen av enkeltstudier (Daniels m. fl., 2000, Schwartz og Zanobetti,
2000, Nawrot m. fl,, 2007). I tillegg ble 2 artikler funnet i referanselisten til en rapport fra
HEI (Dominici m. fl., 2002, Samoli m. fl.,, 2005). I tillegg til enkeltstudiene kom ogsa 5
rapporter finansiert av det amerikanske «Health Effects Institute» (HEI) frem i sgket
(Katsouyanni m. fl., 2009, Peters m. fl., 2009, Kan m. fl., 2010, Vichit-Vadakan m. fl., 2010,
Wong m. fl,, 2010). For disse omfattende rapportene er det kun gjort en overordnet
vurdering.

Alle artiklene fra dette innledende sgket omfattet dggnmidlet eksponering for PM1o, det
var derfor ngdvendig a gjennomfgre et supplerende sgk for a finne studier som omhandlet
arsmidlet eksponering for PMio:

5. ((Annual PM10; Mortality)NOT daily)NOT short-term) (58 artikler)

En innledende gjennomgang av sgket viste at de relevante artiklene kunne deles i to
grupper; en som inkluderte kohortstudier som kunne inneholde informasjon om
risikoestimater for arsmidlet PM1o eksponering og dgdelighet (10 artikler) og en som
inkluderte kvantitative helserisikovurderinger (15 artikler). Den siste gruppen av artikler
ble gjennomgatt med tanke pa innhenting av informasjon om konsentrasjons-
responskurver benyttet i helserisikovurderingene.

De 10 artiklene i den fgrste gruppen ble gjennomgatt og vurdert etter fglgende kriterier:
o Artiklene skal omhandle drsmidlet eksponering for PM1o og dgdelighet (total eller
sykdomsspesifikk).
e Gjennomsnittskonsentrasjonen for arsmidlet PMo i studien skal vaere < 45ug/m3

Basert pa disse kriteriene ble 6 artikler inkludert i oppsummeringen av enkeltstudier
(Rosenlund m. fl., 2006, Rosenlund m. fl., 2009, Beelen m. fl., 2014, Beelen m. fl.,, 2014,
Bentayeb m. fl., 2015, Dehbi m. fl,, 2017)
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De 15 artiklene i den andre gruppen ble gjennomgatt og vurdert etter fglgende kriterier:

e Artiklene skal gjennomfgre kvantitative helserisikovurderinger for arsmidlet
eksponering for PM1o og dgdelighet (total eller sykdomsspesifikk).

Basert pa disse kriteriene ble 8 artikler som gjorde helserisikovurderinger for arsmidlet
PMio eksponering inkludert i oppsummeringen (Norman m. fl., 2007, Riojas-Rodriguez m.
fl, 2014, Tang m. fl., 2014, Yorifuji m. fl, 2015, Fouladi Fard m. fl., 2016, Bulejko m. fl.,
2017, Castro m. fl,, 2017, Kihal-Talantikite m. fl., 2018).
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