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0 Einleitung

Zur Quantifizierung von gesundheitlichen Risiken durch Umweltbelastungen gewin-
nen Methoden der Quantitativen Risikoabschatzung (QRA) zunehmende Bedeutung.
Ein wesentlicher Teil bei der Anwendung dieser Methodik stellt die Expositionsab-
schatzung, insbesondere die Expositionsmodellierung dar. Um mit Hilfe einer Expo-
sitionsmodellierung die Exposition potentiell betroffener Personen abzuschatzen,
mussen mehrere Variablen wie z. B. Schadstoffkonzentration, Kdrpergewicht, Atem-
rate, Zeitbudget usw. bekannt sein und miteinander verkntipft werden. Bei der Quan-
tifizierung dieser Modellannahmen sind Variabilitat und Ungewissheit zu bericksich-
tigen und zu interpretieren. Die hierzu herkdbmmlich verwendete Methode des ,un-
gunstigen“ Falles (worst case) bedient sich bei der Verknipfung der einzelnen Mo-
dellannahmen jeweils dieser unginstigen Annahmen (Werte des 90. oder 95. Per-
zentils). Dadurch wird eine meist nicht mehr realistische Belastungssituation darge-
stellt. Durch den Einsatz probabilistischer Verfahren, wie z. B. Monte-Carlo-Simulati-
onen, werden nicht nur einzelne Kennwerte der Modellvariablen, sondern die voll-
standigen statistischen Verteilungen bertcksichtigt. Dadurch werden im Gegensatz
zur derzeit Ublichen deterministischen Vorgehensweise die verfigbaren Informati-
onen besser genutzt und unrealistisch hohe Expositionsabschatzungen weitgehend
verhindert.

Um bundeseinheitliche Verfahren der Expositionsabschatzung zu entwickeln und die
Variations- und Unsicherheitsquellen zu identifizieren wurden fir Deutschland vom
Ausschuss fir Umwelthygiene (AUH) ,Standards zur Expositionsabschatzung“® ent-
wickelt. In diesem Bericht wurden eine Reihe von Empfehlungen fir Expositions-
parameter, meist Punktschatzer (fir den ,wahrscheinlichen” bzw. ,ungunstigen® Fall)
aufgestellt. DarUber hinaus enthalt die Arbeit des AUH fir einige Einflussgréf3en be-
reits Verteilungsparameter. Im AUH-Bericht wird darauf hingewiesen, dass nicht alle
relevanten Studien in dem Bericht berlcksichtigt wurden, weil diese Studien noch
nicht von den Datenerhebern abschlieRend ausgewertet werden konnten bzw. sind.

Um diese Kenntnislicken und die damit verbundene Unsicherheit zu Uberwinden,
und aus der zeitlichen Aktualisierungsnotwendigkeit heraus, soll ein Leitfaden zur
Expositionsabschatzung entwickelt werden. Hierzu wurde das Projekt "Evaluation
von Standards und Modellen zur probabilistischen Expositionsabschéatzung” nach
einem Antrag des Forschungskonsortiums der Universitaten Bielefeld, Bremen und
Hamburg sowie des Landesinstituts fur den o6ffentlichen Gesundheitsdienst (16gd)
NRW und des Niederséchsischen Landesgesundheitsamtes (NLGA) vom 23.08.2001
am 12.08.2002 vom Umweltbundesamt unter dem FKZ 202 61 218/02 genehmigt.
Der Projektantrag bildet den Gegenstand der Projektarbeiten.

Kernelemente der Projektarbeit

Im Forschungs- und Entwicklungsvorhaben wird die aktuelle Datenlage zu den Mo-
dellvariablen in Expositionsabschatzungen ausfihrlich evaluiert und dokumentiert
und Vorschlage fur Standards zur Expositionsabschatzung werden abgeleitet. Zum
Umgang mit den vorgeschlagenen Standards wird eine ausfuhrliche Anleitung ent-

! AUH (Ausschuss fiir Umwelthygiene) (1995): Standards zur Expositionsabschatzung.
Bericht des Ausschusses fur Umwelthygiene. Behoérde fir Arbeit, Gesundheit und Soziales
Hamburg (Hrsg.), Hamburg.



stehen. Neben dieser Anleitung wird der Leitfaden ebenfalls methodische Aspekte
der (probabilistischen) Expositionsmodellierung enthalten, die eine Umsetzung des
Leitfadens in die tagliche administrative Praxis erleichtern soll. Zudem sollen exem-
plarische Fallstudien durchgefuhrt werden, die der Entwicklung einer Good practice
of probabilistic modelling sowie der Beurteilung der notwendigen und sachgerechten
Modellierungskomplexitaten dienen. Zur Qualitatssicherung des Projektes werden in
zwei Workshops die Ergebnisse der Projektarbeiten einem breiten wissenschaftli-
chen und administrativ tatigen Auditorium vorgestellt.

An der Bearbeitung des Vorhabens sind mehrere Kooperationspartner mit unter-
schiedlichen thematischen Schwerpunkten beteiligt. Die Universitat Bielefeld mit dem
|6gd arbeitet in diesem Forschungskonsortium zusammen mit der Universitat Bre-
men, Institut fir Statistik, und der Arbeitsgruppe Epidemiologie der Behérde fir Um-
welt und Gesundheit (BUG) und des Instituts fur medizinische Biometrie und Epi-
demiologie (IMBE), Universitatsklinik Hamburg-Eppendorf. Dariiber hinaus ist das
NLGA, Abt. Umweltmedizin/Epidemiologie, mit der Bearbeitung einer Teilaufgabe im
Projekt involviert. Die Koordination des Konsortiums liegt in Bielefeld.

Der vorliegende Zwischenbericht gibt einen Uberblick tiber den Stand der Projektar-
beiten und beschreibt das weitere Vorgehen. Der Berichtszeitraum umfasst die Zeit
vom 1. September 2002 bis 15. September 2003. Das vorliegende F&E-Projekt hat
am 01.09.02 angefangen. Durch die verspatete Einstellung des notwendigen Perso-
nals wurde mit den inhaltlichen Arbeiten am 1. Januar 2003 begonnen. Am 21.11.02
wurde in einer konstituierenden Projektsitzung eine Anderung des Zeitplans mit dem
Auftraggeber abgestimmt (s. Anhang). Darlber hinaus wurde vereinbart, dass der 1.
Zwischenbericht zum Jahresende 2003 statt am 01.09.03 vorliegen wirde. Ange-
sichts eines Informationsgespraches mit dem Bundesministerium fur Umwelt, Natur-
schutz und Reaktorsicherheit im Oktober 2003 wurde diese Berichterstattung vorge-
zogen.



1 Evaluation der ,Standards zur Expositionsabschatzung”

Der Ausschuss fur Umwelthygiene hat seinen Bericht ,Standards zur Expositionsab-
schatzung” u. a. unter der Zielsetzung publiziert, bundeseinheitliche Verfahren der
Expositionsabschéatzung zu entwickeln und dabei die Variations- und Unsicherheits-
quellen fur die betrachteten Expositionspfade darzustellen (AUH 1995). Der AUH-
Bericht ist der erste und maf3gebliche Leitfaden auf dem Gebiet der Expositionsab-
schatzung in Deutschland. Aus diesem Grund kommt dem Bericht eine besondere
Bedeutung in der Expositionsabschatzung zu.

Der Bericht beschéftigt sich mit der Anwendung von Risikoabschatzungen und be-
schreibt neben den Grundzigen der tblichen deterministischen Methodik auch mog-
liche Ansatzpunkte und Vorteile der probabilistischen Expositionsabschatzung. Da-
tengrundlagen zu Punktschéatzern (fur den ,wahrscheinlichen® Fall bzw. ,ungins-
tigen“ Fall) wurden auf dem wissenschaftlichen Kenntnisstand von 1995 vorgeschla-
gen. Fur einige Expositionsvariablen bietet der Bericht bereits Verteilungsparameter,
die fur probabilistische Expositionsabschatzungen genutzt werden kénnen. Fir ein-
zelne Einflussfaktoren beschreibt der AUH-Bericht bestehende Kenntnisliicken und
Unsicherheiten sowie die Notwendigkeit einer kontinuierlichen Fortschreibung.

Ankniupfend an die bereits im AUH-Bericht dokumentierten Kenntnisliicken und For-
derung einer kontinuierlichen Fortschreibung der Standards, wurde der Bericht von
der Forschungsprojektgruppe einer ndheren Dokumentenanalyse unterzogen. Neben
der zeitlichen Aktualisierungsnotwendigkeit wurde folgender Erganzungsbedarf for-
muliert:

e Bei der Bereitstellung der Empfehlungen von Schatzwerten (Punktschatzer
bzw. Verteilungsparameter) durch den AUH-Bericht wurde nicht fir alle Expo-
sitionsfaktoren eine einheitliche Altersverteilung zugrunde gelegt. Die Stratifi-
zierung erscheint insbesondere fur spezifische Abschatzungen, die u. U. fur
besonders empfindliche Altersgruppen (z. B. Kinder) erstellt werden, zu grob.

e Eine Stratifizierung nach Geschlecht liegt bei den Modellannahmen zu Korper-
gewicht, -lange und Lebensmittelverzehr vor. Fir eine Grobabschatzung
konnte die zusatzliche Angabe eines durchschnittichen Schatzwertes fir
Manner und Frauen sinnvoll sein.

e Zur Anwendung der ,Standards” mit der probabilistischen Methodik fehlen bei
einigen Expositionsfaktoren Angaben zu Verteilungsparametern. Fir eine
Reihe von Faktoren sind Perzentilwerte zu Verteilungen zwar angegeben,
aber nicht ausreichend prazisiert.

e Fur probabilistische Anséatze unverzichtbare Angaben zu den zugrunde liegen-
den oder anzunehmenden Verteilungsformen sind nicht enthalten.



Bei der praktischen Anwendung der ,Standards” im Rahmen von konkreten
Anwendungsbeispielen zeigten sich Informations- und Datenlicken sowie me-
thodisch begriindete Einschrankungen. Diese sollten, besonders im Hinblick
auf die adaquate Anwendung der ,Standards“ mit dem probabilistischen An-
satz zur Expositionsabschatzung, in einer Fortschreibung Uberwunden wer-
den.



2 Evaluation und Dokumentation der verfligbaren
Datenlage

Die Evaluation des AUH-Berichts bildet die Grundlage fur eine Aktualisierung der
verfugbaren Datenlage zu Expositionsparametern. Hierbei orientiert sich die Beur-
teilung der aktuellen Datenlage strukturell am AUH-Bericht. Erganzt wird dies durch
die Einbeziehung von Ergebnissen einer durchgefihrten Dokumentenanalyse von
vier maRgeblichen internationalen Kompendien® zur Expositionsvariablen. Diese Do-
kumente wurden néher analysiert hinsichtlich

e Auswahl der Expositionsvariablen,

e Qualitatskriterien zur Auswahl von geeigneten Studien,

e Spezifikation der Variabilitat und Unsicherheit und

e Empfehlungen hinsichtlich der Anwendung dieser Expositionsfaktoren.

Diese Analyse hat gezeigt, dass in den vier betrachteten Handbiichern ein breites
Spektrum an Expositionsfaktoren beschrieben wird. Lediglich fur 5 Variablen sind
Informationen in allen vier Berichten zu finden. Die Charakterisierung der Variabilitat
der Expositionsfaktoren geschieht in allen Dokumenten durch Angaben von Mittel-
werten bzw. Medianwerten und oberen Abschéatzungen wie z.B. 95. Perzentilwerten.
Fur eine kleine Anzahl von Expositionsfaktoren werden mehrfache Perzentilwerte
und sogar angepasste Verteilungsfunktionen zur Verfligung gestellt. Die Dokumen-
tenanalyse liefert wertvolle Information zur Datenverfligbarkeit in internationalen
Kompendien. Die Ergebnisse dieser vergleichenden Analyse sind in die Aufstellung
der potentiell zu evaluierenden Themenbereiche eingeflossen. Die Evaluation der
Datenlage fokussiert auf personenbezogene Modellannahmen in der Expositionsab-
schatzung zu den folgenden Themenbereichen:

e anthropometrische Daten,

e Zeitbudget und Aufenthaltsorte,

e Lebensmittelverzehr (inkl. Verzehr von Trinkwasser),

Wassergebrauch,

orale Aufnahme von Boden und Staub,

Inhalation,

dermale Aufnahme und

Wohndauer.

Besonders die Identifizierung von Datenquellen aus denen Standards fir Vertei-
lungsparameter abgeleitet werden kdnnen, stehen hierbei im Vordergrund. Bei der
Evaluation der Datenlage werden folgende Aspekte berlcksichtigt:

e Priufung der Aktualitat der derzeitigen Standards

e Ergénzung der unvollstandigen oder fehlenden Bereiche

! AIHC (American Industrial Health Council) (1994): Exposure Factors Sourcebook. American Indus-
trial Health Council, Washington DC.

ECETOC (European Centre for Ecotoxicology and Toxicology of Chemicals) (2001): Exposure Factors
Sourcebook for European Population, Technical Report No. 79. ECETOC, Brussels.

Cal-EPA (California Environmental Protection Agency) (1996): Air Toxics Hot Spots Program. Risk
assessment guidelines. Part IV. Technical support document: Exposure assessment and stochastic
analysis (Public review draft), December 1996.

US-EPA (US Environmental Protection Agency) (1997): Exposure Factors Handbook. Office of Re-
search and Development, National Center for Environmental Assessment. EPA/600/P-95/002Fa, Au-
gust 1997, Washington DC.



e Herleitung von Empfehlungen fir Punktschatzwerte und insbesondere flr proba-
bilistische Schatzungen

Das Themenfeld Stoffeigenschaften ist nur indirekt Gegenstand der Projektarbeiten,
weil es umfangreich in Auskunftssystemen, wie z.B. dem Noxeninformationssystem
(NIS) oder dem Chemikalieninformationssystem zu verbraucherrelevanten Stoffen
(CIVS), Bertcksichtigung findet.

2.1 Datenrecherche und Aufbereitung der Daten

Da der Leitfaden besonders die Harmonisierung und fundierte Anwendung der Expo-
sitions- und Risikoabschéatzung in Deutschland fordern soll, konzentrierte sich die
Datensuche in erster Linie auf Daten, die sich auf die deutsche Bevolkerung bezie-
hen. In einem weiteren Schritt wurde die Datenrecherche, fir solche Expositionsfak-
toren fur die keine Daten aus Deutschland verfigbar waren, international ausgewei-
tet. Neben einer umfassenden Recherche einschlagiger Literatur (ber Lite-
raturdatenbanken (z.B. Medline, Metasuche in Literaturdatenbanken) wurden im In-
ternet mit Hilfe von Suchmaschinen (z. B. Google) mégliche Datenquellen zu den
verschiedenen Themenbereichen identifiziert und gepriift.

Bekannte Datenbestédnde des Bundes, der Lander und wissenschaftlicher Einrich-
tungen wurden ebenfalls auf ihre Nutzbarkeit hinsichtlich relevanter Expositionsvari-
ablen analysiert. Besondere Aufmerksamkeit kamen dabei den Daten des Umwelt-
Surveys wegen ihres reprasentativen Charakters zu. Weitere Beispiele solcher Da-
tensatze sind das Soziookonomische Panel, der Bundesgesundheitssurvey, der Mik-
rozensus, die Nationale Verzehrsstudie und die Einkommens- und Verbraucher-
stichprobe des Statistischen Bundesamtes.

Auch direkte Anfragen bei einschléagigen Instituten erwiesen sich als sinnvoll: Durch
diese direkten meist telefonischen Kontakte wurden hilfreiche Hinweise auf beste-
hende Literatur- und Datengrundlagen gegeben, die zum Teil noch nicht veroffent-
licht sind.

Insgesamt wurden mehr als 50 Literatur- und Datenquellen zu den o0.g. Expositions-
faktoren recherchiert. Zu manchen Themenbereichen konnten sowohl Literatur- als
auch Datenquellen identifiziert werden; zu einigen Bereichen jedoch ausschliel3lich
Literaturquellen. Beim Vorliegen relevanter Datenbestande ist in der Regel ebenfalls
Literatur vorhanden. Als Datenbestande stehen in einigen Fallen Rohdaten und teil-
weise auch ausgewertete oder aggregierte Daten zur Verfigung. Trotz aller Bemu-
hungen konnten zu einigen Themenbereichen keine Studien identifiziert werden, die
sich auf die deutsche Bevdlkerung beziehen. Dies gilt insbesondere fiir den Expositi-
onsfaktor der oralen Aufnahme von Boden und Staub. In diesen Fallen wurde meist
auf Literatur- und Datengrundlagen aus dem englischsprachigen Ausland zurtickge-
griffen.

Die Recherche der aktuell verfigbaren Datenlage zu den o. g. Expositionsfaktoren ist
weitgehend abgeschlossen.

Um die Fille der Rechercheergebnisse zu den mdglichen Datenquellen bereits wéh-
rend der Datensuche und -sichtung gliedern und bewerten zu kénnen, wurde ein Do-
kumentationsinstrument entwickelt. Die Auflistung der verschiedenen Literatur- und



Datenquellen in diese einheitliche Matrix vereinfachte nicht nur die weitere Datensu-
che, sondern erlaubte Vergleiche der verschiedenen Quellen zu den einzelnen The-
menbereichen. Durch diese Aufbereitungsform ist es allen Projektpartnern jederzeit
moglich sich einen Uberblick tiber die bereits identifizierten Daten zu verschaffen.

2.2 Qualitatssicherung

Ein spezielle ,Checkliste zur methodischen Qualitat von Datenséatzen” wurde fur die
weiteren Projektarbeiten entwickelt. Die Checkliste bildet, neben dem Instrument zur
Recherchedokumentation, eine Grundlage zur Auswahl der Literatur- und Daten-
quellen, die in einer Sekundéaranalyse naher betrachtet werden sollen. Ebenfalls soll
durch Anwendung der Checkliste eine standardisierte Evaluation der Datenqualitat
der unterschiedlichen Datenquellen erreicht werden.

Grundlage fir die Entwicklung dieses Instruments bildete die ,Checkliste Methodi-
sche Qualitat von Leitlinien“, herausgegeben von der Arztlichen Zentralstelle Quali-
tatssicherung (&zq). Die Form und Ideen dieser Checkliste wurden auf die Beurtei-
lungssituation des Projektes Ubertragen und in die ,Checkliste zur methodischen
Qualitat von Datensatzen” integriert und wahrend der Projektarbeiten kontinuierlich
weiterentwickelt. Die Checkliste besteht aus Fragen, die jeweils zu thematischen
Blocken wie z. B. Verantwortlichkeit fir die Datenerhebung, Typologie der Datener-
hebung oder Angaben zum Erhebungsverfahren zusammengefasst sind. Einige der
Themenblocke verlangen Angaben, die sich auf die gesamte Erhebung beziehen
(z. B. Ildentifikation des Datensatzes, Verantwortlichkeiten fir die Datenerhebung).
Andere Abschnitte fordern Angaben zu speziellen Iltems / Variablen der Erhebung.

Ein Prototyp der Checkliste ist entwickelt worden und wird aktuell auf seine Anwend-
barkeit hin erprobt.

2.3 Datenauswertung

Einige der beurteilten Datenquellen und der Groliteil der erfassten Literaturquellen
wurden bereits vom Projekt fur die weiteren Arbeiten ausgewahlt. Zur Zeit werden
Anfragen zur Datennutzung im Rahmen der Projektarbeiten vorbereitet oder liegen
bereits bei Datenhaltern vor. Zum Teil sind diese Datenanfragen positiv entschieden
und die Daten an das Projekt tbermittelt worden. Derzeit werden die vorliegenden
Daten gesichtet und fiir Sekundarauswertungen vorbereitet.



3 Datenbank

Die Anwendungsentwicklung einer Dokumentationsdatenbank fur das Projekt verfolgt
das Ziel, eine feste Struktur der Referenzdaten fur Expositions- und Risikoabschét-
zungen zu formulieren, diese auf ihre Nutzbarkeit fur die Dokumentation zu prifen
und ausgewahlte externe bzw. innerhalb des Projektes ausgewertete und evaluierte
Dateninhalte in dem entwickelten Format zu speichern.

Y Exposure and Risk Assessment Reference Yalues -0l x|
File Edit Report Editor Options Info Quit
TOPRICS P&RAMETER DaTA SOURCES

TOFIC Iil PARAMETER \ﬂ Sex Gioups AGEM& |5Ex%[DaTasOURCE | =]
|| nitrnapometric [ Breathing Rate (‘: ”:JL?:‘DUH"'; || 754 AUH 1935
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| |pemal BEX || 754 AUH 1935
o Dirinking water | Fat compartment | 754 AH 1995
|_|Inhalation |_|Blood volume | 754 AUH 1395 =
o Food consumption ll ] Tail ﬂ LI _I_'I—I
[ | -l | > | > | [ | - | » | » | 2] | - | » | 2] | Befrezsh | Cloze |
Parameter |Breathing Rate Source [AUH 1995 age| 0 [ 75 g [p [aunantuoiauhs 16.dbf
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Gex all
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Data sample Based on ...
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Fepublished in Sagunski, H. et al.:

Standards der Expositionsabschatczung
Behorde fir Arbeit, Gesundheit und Soziales
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Das Programm soll die zu erwartende Komplexitat (Anzahl der Dokumente mit diffe-
renzierten Analysen fir unterschiedliche Alters- und Geschlechtsgruppierungen,
Stratifikation nach Sondergruppen) reduzieren und als standardisierter Rahmen allen
Projekteilnehmern zur Verfigung stehen. Als Projektergebnis werden ausgewahlte
bestehende Referenzdaten (u.a. AUH-Standards) und neu vorgeschlagene Refe-
renzwerte in einer interaktiven Form einem breiteren Nutzerkreis auf CD zur Verfi-
gung gestellt werden kénnen.

Bislang wurden folgende Ebenen der angestrebten Leistungen in einem Prototypen

(Software RefVal) realisiert und intern bei den beteiligten Projektteilnehmern evalu-

iert:

e Thematische Gliederung der Datentabellen (Standards)

¢ Interaktive Suche nach Themenbereichen (anthropometrische Daten, Verhaltens-
und Konsumdaten, Inhalation, Boden- und Staubaufnahme, etc.), nach zugehdri-
gen Parametern (z.B. fur anthropometrische Daten: Korpergewicht,
-groRRe, -oberflache, BMI und Korperfettanteil, Blutvolumen, etc.),

e Als Ergebnisfelder werden vorliegende Daten- und Literaturquellen sowie die vor-
liegenden alters- und geschlechtsbezogenen Standards aufgelistet.



Nach interaktiver Auswahl der Quellen werden neben wesentlichen Informationen
(physikalische Einheiten der Parameter, Literaturreferenz, Herkunft und Aktualitat der
Datengrundlage, Beurteilung der Unsicherheit, etc) die alters- und geschlechtsbezo-
genen Parameter tabellarisch (und graphisch) angezeigt.

Aktuell wird eine Schnittstelle zur Aufnahme der analysierten Daten (siehe auch Ab-
schnitte Datendokumentation und —auswertung) in die Datenbank formuliert und die
Tabellenstruktur wird entsprechend der gewahlten Auswertungsstrategie angepasst.
Als Anforderungen an die Skript-Form der Datenaufnahme wurden folgende Kriterien
formuliert:

Kompatibilitat Nutzung ASCII/Text-Format

Portabilitat Excel- und Word-Lesbarkeit

Einfachheit Formatierung als gegliedertes Textdokument
Struktur Umsetzung in ein relationales System
Datenbank d/x/r-Base internes System

Es wird angestrebt, den Software-Prototypen mit bestehenden Datenséatzen im Rah-
men des Januar-Workshops vorzustellen und einer breiteren Evaluation zugénglich
zu machen.
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4 Methodenentwicklung

In der probabilistischen Modellierung werden die Daten durch parametrische Vertei-
lungen approximiert, die dann zur Monte-Carlo-Simulation der Zielverteilung benutzt
werden. Im Projekt sind Methoden fiir diese Verteilungsanpassung zu entwickeln.
Diese sollen moglichst effizient sein und Modellunsicherheiten minimieren.

Bisher ist folgende Methodik bei der Verteilungsanpassung ublich:

Es wird zunachst eine (im Allgemeinen zweiparametrige) Verteilungsklasse ausge-
wahlt, die nach Meinung des Anwenders die empirischen Ergebnisse am besten be-
schreibt. Diese Auswahl erfolgt zumeist auf Grund voriger Untersuchungen, Zusatz-
informationen oder der Erfahrung des Anwenders. Anschlie3end werden die Vertei-
lungsparameter geschatzt und die Gute der Anpassung uberpruft. Beschrieben wird
diesezzs Standardverfahren beispielsweise von der US-EPA' oder von Cullen und
Frey~.

Diese Methodik enthélt in der Verteilungsauswahl eine subjektive Komponente. Wir
schlagen abweichend davon vor, als ersten Schritt immer eine verallgemeinerte
F-Vereilung (GF-Vtlg.) an die Daten anzupassen. Die GF-Vtlg. besitzt vier Parame-
ter. Sie ist daher sehr anpassungsfahig und enthélt alle klassischen zweiparametri-
gen Verteilungen als Spezialfdlle. In einem zweiten Schritt sollte dann durch Likeli-
hood-Quotienten-Tests ein Untermodell zur weiteren Analyse ausgewahlt werden.
Durch die Einheitlichkeit der vorgeschlagenen Methodik wird die Subjektivitat in der
Verteilungsauswahl stark reduziert.

Genauer erlautert wird diese Methodik in einem Leitfaden, der im Entwurf vorliegt.
Beschrieben werden die zur Auswahl stehenden Verteilungen sowie die statistischen
Verfahren: die Maximum-Likelihood-Methode zur Schéatzung der Verteilungspara-
meter, der Kolmogorov-Smirnov-Test zur Uberpriifung der Gute der Anpassung und
der Likelihood-Quotienten-Test zur Auswahl des Untermodells.

AulRerdem wurde diese Theorie in Software umgesetzt. Ein SAS-Programm wurde
geschrieben, das die oben angegebenen Verfahren durchfiihrt, also zu gegebenen
Beobachtungen eine parametrische Verteilung vorschlagt, deren Verteilungspara-
meter schatzt, und eine Aussage Uber die Gite dieser Anpassung macht. Dieses
Programm wurde mit simulierten Zufallszahlen und echten Daten getestet und liefert
erste brauchbare Ergebnisse.

Als nachster Schritt sollte dieses Programm optimiert werden. Ein- und Ausgabe
mussen verbessert werden, und die Bildung von Strata in den Modellparametern soll-
te einfacher werden. Aul3erdem ist die Entwicklung einer Schnittstelle zur Datenbank
vorgesehen. Hierdurch werden die Ergebnisse in die Datenbank einflie3en kdnnen,
wo sie dokumentiert und gegebenenfalls kommentiert werden. Des Weiteren soll der
Entwurf zum Leitfaden Gberarbeitet werden, so dass eine fur Theoretiker wie Anwen-
der gleichermal3en verstandliche Form entsteht.

! US-EPA (US Environmental Protection Agency) (2000): Options for Development of Parametric
Probability Distributions for Exposure Factors. National Center for Environmental Assessment, Office
of Research and Development: EPA/600/R-00/058, Washington DC.

% Cullen A C, Frey H C (1999): Probabilistic Techniques in Exposure Assessment. Plenum Press, New
York.
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Im weiteren Verlauf des Projektes sind die Themenbereiche Modellunsicherheit,
Sensitivitat und Korrelation zu bearbeiten. Das Ziel ist, eine in sich geschlossene
Theorie zu entwickeln. In dem zugehdérigen Computer-Programm soll diese Theorie
umgesetzt sein, so dass der Anwender ein komplettes Instrument zur Verteilungsan-
passung und Simulation zur Verfiigung hat.
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5 Szenarien

Wahrend der Projektarbeiten ist die Durchfihrung von exemplarischen Fallstudien
vorgesehen. Dadurch werden spezielle Probleme bei der Anwendung der entstehen-
den Standards bzw. der probabilistischen Schatzmethodik aufgezeigt und so die Er-
stellung einer praxisnahen Anleitung zum Umgang mit den Standards ermdglicht.
AulRerdem scheint bei der Entwicklung einer ,good practice of probabilistic modelling*
und zur Beurteilung der notwendigen und sachgerechten Modellierungskomplexité-
ten eine nahere Betrachtung exemplarischer Fallstudien an verschiedenen Szenarien
sinnvoll.

Die Festlegung der Szenarien erfolgte in einem Diskussionsprozess innerhalb der
Projektgruppe. Nach einer ersten Analyse der moglichen Szenarieninhalte und Vor-
stellung dieser Szenarien im Plenum, wurde die weitere Auswahl getroffen und mit
dem Umweltbundesamt abgestimmt. Mindestens zwei Szenarien i.c. ein Altlasten-
szenario und ein Innenraumszenario sind Uber die Konkretisierung anhand der
Schadstoffe Cadmium bzw. Tetrachlorethylen (PER) fiir die exemplarische Darstel-
lung der Expositionsmodellierung vorgesehen. Die Einbeziehung eines weiteren
Szenarios zu Diethylhexylphthalat (DEHP) wurde ebenfalls erwogen. Die ausge-
wahlten Szenarien sollten eine Vielzahl der moglichen Expositionspfade betrachten
und sich auf eine ausreichend gute Datengrundlage hinsichtlich der schadstoffspezi-
fischen Belastungssituation stitzen.

Ziel der szenarischen Betrachtung wird es sein, in der wissenschaftlichen Literatur
vorgeschlagene Methoden zur Modellbewertung anzuwenden und Empfehlungen fir
die Methodik und die Datengrundlagen der Expositionsabschatzung abzuleiten.

5.1 Leben auf einer Altlast - Cadmium

In der Beurteilung der gesundheitlichen Auswirkungen durch Bodenkontaminationen
durch z.B. Altlasten nimmt die Anwendung von Expositionsmodellierung eine klas-
sische Position ein. Fir ein solches Altlastenszenario wurde der Schadstoff Cad-
mium ausgewahlt, weil dieses Schwermetall h&ufig in erhdhten Konzentrationen im
Boden altlastenverdachtiger Flachen zu finden ist, sich in der (lokalen) Nahrungs-
kette anreichert und eine relativ hohe Hintergrundbelastung in der Umwelt vorhanden
ist. Dartber hinaus liegt eine relativ gute Datenbasis aus Messprogrammen vor.

Cadmium und seine Verbindungen finden Uberwiegend als Korrosionsschutzmittel,
als Farbpigment, als Stabilisatoren in PVC, bei der Herstellung von rostschitzenden
Uberziigen und in Phosphatdiinger industrielle Verwendung. AuRerdem fallt Cadmi-
um bei der Verhittung von (Zink-) Erzen an. Die Herstellung und der Gebrauch von
Cadmium und Cadmiumverbindungen sind nach starker Einschrankung und teilwei-
sem Verbot des Gebrauchs seit 1993 zuriickgegangen.

Umweltmedizinisch relevant sind vor allem anorganische Cadmiumverbindungen, die
in verschiedenen Umweltmedien (Trinkwasser, Boden, Luft), aber auch in Lebens-
mitteln vorkommen. Cadmiumhaltiger Staubniederschlag belastet vor allem Bdden in
Umgebungen von Blei-, Zink- und Kupferhitten. Erhéhte Konzentrationen in Bdden
konnen des Weiteren durch die Verwendung von belasteten Klarschlammen zur
Diungung entstehen. Auch in Uberschwemmungsgebieten von belasteten Gewassern



13

kann durch die Sedimentation von Cadmiumschwebstoffen eine erhdhte Bodenkon-
zentration vorliegen.

Cadmium kann durch den oralen, inhalativen und dermalen Aufnahmeweg in den
menschlichen Koérper gelangen. Die Hohe der Aufnahmemenge héangt bei dem ora-
lem Aufnahmeweg vor allem von der Konzentration in der Nahrung ab. Dabei kann
selbstangebautes Obst und Gemiise, das auf belastetem Boden gezogen wurde, ein
Hauptpfad darstellen, da Cadmium durch seine Wasserloslichkeit gut aus dem Bo-
den von Pflanzen tber die Wurzeln aufgenommen werden kann. Durch Trinkwasser
und Ingestion von Boden und Staub kann Cadmium ebenfalls vom Menschen oral
aufgenommen werden. Die Hohe der Aufnahmemenge durch Inhalation von Innen-
und Aulenraumluft wird mal3geblich durch die Immissionskonzentration in der Luft
und durch die Aufenthaltszeiten der Betroffenen in Innen- und Aul3enrdaumen be-
stimmt. Die Aufnahme von Cadmium Uber den dermalen Aufnahmeweg ist zwar
denkbar, aber tragt nicht zur intrakorporalen Cadmiumbelastung bei (Resorptions-
quote = 0%).

Eine akute Exposition kann zu Vergiftungen fuhren. Bei chronischen Expositionen
von Cadmium steht die nephrotoxische Wirkung im Vordergrund. In der Niere wird
Cadmium angereichert und nach langer Expositionszeit konnen so kritische Gewe-
bekonzentrationen erreicht werden. Neben der Schadigung weiterer Organe (z. B.
Leber, kardiovaskulares System) kann sich Cadmium negativ auf das Immunsystem
und die Reproduktivitdt des Menschen auswirken. Zudem ist seit langer Zeit eine
kanzerogene Wirkung von Cadmium durch die inhalative Aufnahme unumstritten.
Auch die Kanzerogenitat von oral aufgenommenem Cadmium hat sich in den letzen
Jahren! bestatigt.

Als Risikogruppe sind insbesondere folgende Personengruppen zu nennen:
e langjahrige Raucher
e Personen, die lange Zeit Lebensmittel mit erhéhten Cadmiumbelastungen
aufgenommen haben
e Personen mit Calcium, Eisen- oder Proteinmangel, infolge dessen die Cadmi-
umresorption im Magen erhght sein kann
e Personen, die lAngere Zeit beruflich cadmiumexponiert waren

In dem vorgesehenen Expositionsszenario soll exemplarisch die Exposition dieser
Personengruppen anhand dokumentierter Altlastensituationen modelliert und darge-
stellt werden. Aktuell werden geeignete Umweltbelastungsdaten der dokumentierten
Altlastenfélle auf ihre Anwendbarkeit geprift.

5.2 Innenraum-Szenario - Tetrachlorethylen

Die Substanz Tetrachlorethylen (PER) wurde als Kandidat fur die Analyse und Mo-
dellanwendung eines Innenraum-Expositionsszenario ausgewahlt. Durch eine ver-
starkte Regulation und Anderungen in den technischen Prozessen wird angenom-
men, dass sich die Exposition der Bevolkerung seit 1990 deutlich vermindert hat. Im
Rahmen der szenarischen Modellanalyse soll gepruft werden, ob und wieweit eine
datenbasierte Expositionsabschétzung fur die Allgemeinbevdlkerung und ggf. beson-

! National Toxicology Program (2002): Report on Carcinogens, Tenth Edition: Carcinogen Profiles
2002. U.S. Department of Health and Human Services, Public Health Service and National Toxicology
Program. NIEHS, Research Triangle Park, USA/NC.
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ders exponierte Gruppen realisierbar ist und, ob empirisch vorliegende Expositions-
daten hinreichend dokumentiert sind. Hiervon hangt es ab, ob vorliegende Daten
ausreichend genau von Expositionsmodellen prognostiziert werden kénnen.

Tetrachlorethylen wurde als Extraktionsmittel fir tierische und pflanzliche Fette und
Ole (inzwischen nicht mehr zulassig), wird weiterhin als Entfettungsmittel fiir Metalle
und hauptsachlich in Chemisch-Reinigungsanlagen eingesetzt. In den Auswertungen
der Umweltsurveys (UBA)* wurde der Besuch oder das Abholen von gereinigten Klei-
dungsstlcken als relevante Expositionsquelle identifiziert. Die mediane Konzentra-
tion in der Innenraumluft betrug in der BRD Anfang der 90°" Jahre etwa 4.5 pg/m?3
(reprasentative Stichprobe; Umweltsurvey 1991 n=479)°. Die Innenraumkonzentra-
tion zeigte sich von der Aul3entemperatur abhangig, d.h. bei AuRentemperaturen un-
ter 11° C wurden deutlich héhere Innenraumkonzentrationen beobachtet (UBA 1993)
- was auf Eintrage durch weitere Innenraumquellen hinweisen konnte. Die Autoren
haben basierend auf sanierungsbegleitenden Untersuchungen in Hamburg ein Re-
gressionsmodell zur Pradiktion der Kérperlast (PER im Blut) aus der PER-Umwelt-
konzentration und Einflussfaktoren wie Zeitbudget in der Wohnung, Aul3en-
temperatur etc. abgeleitet. Die wesentlichen Einflussgrof3en eines Expositionsmo-
dells und der Kern eines Prognosemodells sind fiir die Modellsubstanz beschrieben.

PER hat akuttoxische Wirkungen (Belastung > 500 mg/m3) und wird bei chronisch
hoher Exposition als wahrscheinlich humankanzerogen von der IARC (1979°, 1995%
und im NTP (1986°, 2002°) eingestuft.

Im Rahmen dieses Projektes wurden bislang Ansatze der Modellierung von bevoélke-
rungsbezogenen Expositionsszenarien (probabilistische Modelle) entwickelt und
fachlich im Rahmen des Projektes diskutiert. Aktuell wird gepruft, ob Gber die vorlie-
genden Daten hinaus neue Informationen zu aktuell zu erwartenden Innenraumkon-
taminationen zu recherchieren sind.

! Hoffmann K, Schwabe R, Krause C, Schulz C, Seifert B & Ullrich D (1996): Umweltsurvey
1990/1991, Band IV: Personengebundene Exposition gegentber fliichtigen organischen Verbindun-
9en in den alten Bundeslandern. UBA , F+E 11606 088, WaBolLu-Hefte 4/96, Berlin.

Krause C, Chutsch M, Henke M, Huber M, Kliem C, Leiske M, Mailahn M, Schulz C, Schwarz E, Sei-
fert B & Ullrich D (1991): Umweltsurvey, Band llic: Wohn-Innenraum: Raumluft. Institut fur Wasser-
Boden- und Lufthygiene des Bundesgesundheitsamtes, WaBoLu-Hefte 4/91, Berlin.

*International Agency for Research on Cancer (1979): Monographs on the Evaluation of the Carcino-
genic Risk of Chemicals to Humans. Some Halogenated Hydrocarbons. VVol.20. 609 pp. Lyon, France.

International Agency for Research on Cancer (1995): IARC Monographs on the Evaluation of Car-
cinogenic Risks to Humans. Dry Cleaning, Some Chlorinated Solvents and Other Industrial Chemi-
cals.Vol.63 509 pp. Lyon, France.
®National Toxicology Program (1986): Technical Report Series No.311. Toxicology and Carcinogene-
sis Studies of Tetrachloroethylene (Perchloroethylene) (CAS No.127-18-4) in F344/N Rats and
B6C3F1 Mice (Inhalation Studies). NIH Publication N0.86-2567.196 pp. National Toxicology Program,
Research Triangle Park, NC, and Bethesda, MD.
®National Toxicology Program (2002): Report on Carcinogens, Tenth Edition: Carcinogen Profiles
2002, U.S. Department of Health and Human Services, Public Health Service and National Toxicology
Program. NIEHS, Research Triangle Park, USA/NC.
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5.3 DEHP

Phthalate werden Uberwiegend als Weichmacher in PVC und anderen Kunststoffen
verwendet. Das am haufigsten verwendete und durch seine vielfaltige Anwendung
ubiquitar vorkommende Phthalat ist DEHP — Di(2-ethylhexyl)phthalat.

Die Exposition von DEHP kann Uber verschiedene Aufnahmepfade erfolgen:

Inhalativ Innenraum-/ AuRenluft

Oral Lebensmittelverzehr/ Trinkwasser/ Ingestion

Dermal Kontakt (Kleidung, Wasser, Kosmetika)

Intravends/ Parenteral Bluttransfusionsbeutel, Infusions- und Beatmungsschlau-

che, Handschuhe, etc.
Die akute Toxizitat wird als eher gering eingeschétzt. Die chronische Belastung
jedoch zeigt in Tierexperimenten deutlich reproduktionstoxische und fruchtschadi-
gende Wirkungen, Effekte an Leber, Nieren und Hoden und kanzerogene Effekte.

DEHP wird auch beim Menschen als reproduktionstoxisch und fruchtschadigend ein-
gestuft, die Kanzerogenitat hingegen ist umstritten.

Als besonders belastete Gruppen gelten Kinder, insbesondere Kleinkinder und Frih-
geborene sowie beruflich Exponierte. Patienten, die sich in standiger oder langer
medizinischer Behandlung (Dialyse) befinden, haben ein besonderes Risiko, wenn
ihr Blut mit Kunststoffen in Kontakt kommt.

Ziel des Szenarios soll die Modellierung zur Schatzung der Aufnahme von DEHP
Uber die verschiedenen Eintragspfade sein. Die Realisierbarkeit einer bevolkerungs-
bezogenen Expositionsabschatzung hangt wesentlich von der Kenntnis der Ein-
gangsgroRen und Eingangsverteilungen ab, in denen sich die Variabilitat der einzel-
nen Variablen widerspiegelt. Diese Datengrundlage fur ein DEHP-Szenario kann im
Augenblick jedoch als eher unzureichend bezeichnet werden. Durch die grof3en Da-
tenlicken bedingt, waren also nur Rahmenabschéatzungen mdglich. Neue Erkennt-
nisse uber relevante Aufnahmewege konnten aus dieser Arbeit nicht hervorgehen.
Das DEHP-Szenario ware mit grol3en Unsicherheiten behaftet.

Problematisch ist aus Sicht der Projektteilnenmer der zu erkennende Widerspruch
zwischen den Modellbetrachtungen vorhergesagter Expositionen® und den deutlich
daruber liegenden Ergebnissen aus Humanbiomonitoring-Studien (z.B. Output-Ver-
teilungen tiber Metaboliten?). Der Vergleich der vorhergesagten und empirischen
Werte deutet darauf hin, dass einzelne Modellannahmen beziglich der Aufnahme
nicht angemessen erscheinen.

Eine ausfuhrlichere Stellungnahme zu DEHP wird von den Projektmitarbeitern auch
im Hinblick auf die Studie von Koch et. al.? und der Einschatzung der EU* noch erar-
beitet.

! European Commission (2001): Risk Assessment Bis(2-ethylhexyl)phthalate. Consolidated Final Re-

ort.
EKoch H, Drexler H, Angerer J (2003): Die innere Belastung der Allgemeinbevédlkerung mit Di(2-
ethylhexyl)phthalate (DEHP). Umweltmed Forsch Prax; 8: 15-23.
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6 Weiteres Vorgehen

Die Recherche der Daten- und Literaturgrundlagen zu den Expositionsvariablen ist
weitgehend abgeschlossen. Als nachster Schritt steht die Beurteilung der Daten-
qualitat dieser dokumentierten Daten und Literatur anhand der "Checkliste zur me-
thodischen Qualitat von Datensatzen” bevor.

Der Zugang zu einigen relevanten deutschen Datenbestanden ist beantragt und zum
Teil bereits positiv entschieden worden. Nach weiteren positiv entschiedenen Daten-
anfragen und Ubermittlungen durch die jeweiligen Datenhalter sollen diese Daten
durch eine Sekundaranalyse im Projekt ausgewertet werden. Die Abstimmung einer
einheitlichen Vorgehensweise bei der Sekundéaranalyse dieser Daten in den Institu-
tionen des Forschungskonsortiums wird derzeit zwischen den Projektpartnern vorbe-
reitet. Neben dieser Sekundaranalyse wird die Literatur ausgewertet.

Aus den Sekundaranalysen der Daten und den Literaturauswertungen werden Refe-
renzwerte fUr Expositionsabschatzung ermittelt. Vorgesehen ist, dass diese Refe-
renzwerte in die interaktive Datenbank aufgenommen werden. Dazu wird der Proto-
typ der entstehenden Software weiterentwickelt und mit den methodischen Arbeits-
ergebnissen im Projekt abgestimmt. Das entstandene Werkzeug zur Verteilungsan-
passung und Simulation (SAS-Programm) wird in die Feinabstimmung Ubergehen.
Dazu werden weitere methodische Aspekte der Expositionsabschatzung, wie Mo-
dellunsicherheit, Sensitivitat und Korrelation bearbeitet und praktisch umgesetzt.

Die Bearbeitung der exemplarischen Szenarien steht zur Zeit im Mittelpunkt der Ar-
beit. Bei dieser Bearbeitung werden die 0.g. methodischen Aspekte ebenfalls mit be-
ricksichtigt werden.

Die ersten Ergebnisse dieser Projektarbeiten sollen in dem Workshop, der Ende Ja-
nuar 2004 terminiert ist, vorgestellt werden. Zur Zeit laufen die Vorbreitungen zu die-
sem ersten Workshop zur Qualitatssicherung an. In diesem Rahmen werden die bis-
herigen Projektergebnisse einem breiten wissenschaftlichen und administrativ tatigen
Auditorium vorgestellt und evaluiert. Von besonderer Bedeutung ist die Vorstellung
einer Entwurfsfassung des entstehenden Leitfadens. Dazu sollen demnéachst die bis-
herigen Projektergebnisse zusammengefihrt und abgestimmt werden.

Wesentlicher Gegenstand des Workshops wird die wissenschaftliche Beratung der
bisherigen Projektergebnisse sein. Auch eine Unterstitzung bei der praktischen Um-
setzung der Projektergebnisse in die administrative Praxis wird durch die Durch-
fuhrung erwartet.

Die vorgesehene Durchfihrung einer Validierungsstudie ist nach Durchfiihrung des
Workshop geplant.
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Hauptv./Vorg. Inst. Q1/03 | Q2/03 | Q3/03 | Q4/03 | Q1/04 | Q2/04 | Q3/04 | Q4/04 | Q1/05 | Q2/05
Datenstrukturen |

Evaluation BI, HH
Festlegung DBInhalte HH,HB,BI
Testdaten-Eingabe HH

DB Struktur HH
Dateniibernahme HH
Report-Generator HH
Schnittstellen HH
Datenaufnahme HH,BI,HB,H
Externe Datenbanken

Formelgenerator HH
Qualitatssicherung Bl,HB,HH
Dokumentation HH
Programmhandbuch HH
Methodenentwicklung |
Verteilungstypen HB
Parameter HB
Uncertainty HB
Sensitivitat HB
Stratifikation HB
Korrelation HB
Software-Entw. HB
Daten-Auswertungen
Datenbereichsauswahl HB,HH,BI
Verteilungstyp HB,HH,BI
Parameter HB,HH,BI
Anpassung/Uncertainty HB,HH,BI
Korrelation HB,HH
Stratifikation HB,HH
Literaturanalyse HB,HH,BI
Scenarien-Spezifik.

Abstimmung UBA Bl
Erforderl.Daten Bl
Dateneingabe HH,BI,H
Modellananalyse Bl
Methodenentw. BI,HB,HH
Modellauswahl BI,HB,HH
Entw.. Leitfaden

Literaturarbeit Bl
Datenanforderungen Bl
Methoden Bl
Qualitatssicherung Bl
Checkliste Bl
Demonstration Bl
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Hauptv./Vorg. Inst. Q1/03 | Q2/03 | Q3/03 | Q4/03 | Q1/04 | Q2/04 | Q3/04 | Q4/04 | QL/05 | Q2/05
Symposium |

Vorstellung Leitfaden BI,HB,HH
Qualitatskriterien BIl,HB,HH
Beispieldemonstration Bl,HB,HH
Wiss.Diskussion BI,HB,HH
Organisation Bl
Dokumentation Ergebnis | Bl
Validierungsstudien

Datensammlung HB,HH,H
Modellspezifikation HB,HH,H
Modell-Anwendung BI,HB,HH,H
Modell-Revision BI,HB,HH,H
Modelltests BI,HB,HH
Dokumentation BI,HB,HH,H
Unsicherheitsanalysen HB
Sensitivitatsanalyse HB
Parameterbewertung HH
Modellevaluation Bl

Daten Il

Dateneingabe (Stand 04) | HH,BI,H
Methodenentwicklung Il
Software-Entw./Anwendg | HB
Datenbank Il

Dokumentation HH
Programmevaluation Bl,HB,HH
Einbindungstest @Risk Bl
Schlussfassung HH
Berichterstattung

Papierfassung BI,HB,HH
CD-Fassung BI,HB,HH
Berichtsanhang Daten BI,HB,HH
Tabellenwerk Papierfsg. BIl,HB,HH
Tabellenwerk CD-Fassg BI,HB,HH
AbschluBsymposium

Organisation Bl

Eval. Il / Leitfaden BI,HB,HH
Methoden der PQE BIl,HB,HH
Validierungsstudie(n) Bl,HB,HH
Dokumentation Ergebnis | BI,HB,HH
Wiss. Empfehlungen BI,HB,HH

HH = Hamburg
HB = Bremen
H = Hannover
Bl = Bielefeld
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