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Forord

Projektet "Hilsoeffekter, luftvégar, partiklar i Stockholms tunnelbana” har
pagétt sedan ar 2006 och kommer att avslutas under ar 2010, dock kan analyser
av enstaka parametrar kvarsta nagot langre. Under projektets géng har totalt 7
delrapporter skickats in till Banverket, forutom aktuell slutrapport. Fyra av
rapporterna har varit kortfattade ldgesrapporter, och 3 nadgot mer utforliga
avseende resultat fran delstudierna.

Den ursprungliga projektgruppen dr sammansatt av forskare fran Institutionen
for folkhdlsovetenskap och Institutionen for medicin vid Karolinska Institutet
(KI) 1 Stockholm, samt Institutionen for folkhélsa och medicin, Umea
Universitet. Inom det sista delprojektet har dven forskare frén Institutionen for
biovetenskaper och nutrition vid KI samt ytterligare en forskargrupp fran
Institutionen for medicin medverkat. Projektet har koordinerats fran
Institutionen for folkhélsovetenskap av projektledare Britt-Marie Larsson i
samarbete med professor Magnus Svartengren.

Till sist ett stort tack till alla forsdkspersoner som har medverkat i projektet!
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Bakgrund

Partikelexponering i var omgivningsmiljo kan utgéra en hilsorisk for
befolkningen. Samband mellan vissa typer av partikelexponering och dkad
morbiditet och mortalitet i hjirt- kérlsjukdom, men dven lungsjukdom sdsom
astma och KOL (kronisk obstruktiv lungsjukdom) har pévisats i en l4ng rad
epidemiologiska studier (Brunekreef & Forsberg, 2005). Effekter forekommer
dven 1 den internationellt sett rena Stockholmsluften (Miljohélsorapport 2009).
Hoga partikelhalter har konstaterats 1 Stockholms tunnelbana avseende
masskoncentration (PM; s och PM), t.o.m. hdgre &n vad som uppmits vid
starkt trafikerade gator 1 Stockholms innerstad (Wisell 2002, Norman &
Johansson, 2005).

Vi har i tidigare studier visat att vistelse i1 vagtunnelmiljo utloser inflammation 1
luftvigarna hos friska personer (Larsson et al, 2007). I tunnelbane- och annan
sparvagsmiljo kommer partiklarna fran andra kéllor och har dirmed annan
sammansdttning dn de partiklar man finner 1 vigtunnelmilj6. Medan stora
partiklar med hogt metallinnehall, frimst jarn, dominerar partikelmassan i
sparvagsmiljo, finner man — férutom stora partiklar fran vigslitage - framfor allt
ett hogt antal mycket sma partiklar nar partikelkdllan dr motoravgaser.

En in vitro studie av celler, har visat att partiklar frdn Stockholms tunnelbana
inducerar DNA-skador, samt att dessa partiklar dr vasentligt mer potenta dn
partiklar insamlade i gatumilj6 (Karlsson et al, 2005, 2006).

Avsikten med aktuellt projekt var att undersoka vilka potentiella hilsoeffekter
exponering 1 tunnelbanemilj6é har pa ménniskan, samt att stélla dessa effekter 1
relation till kliniska fynd frén den tidigare vigtunnelstudien. I delstudie 1
studerades luftviagseftekter pa friska forsokspersoner och i delstudie 2, en mer
kénslig grupp bestdende av personer med astmadiagnos. I delstudie 3
utvirderades systemiska effekter (blodprover) med ett utvidgat tidsfonster.
Fokus i denna studie 1ag pé inflammatoriska mediatorer och tecken pd DNA-
skador.
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Metoder

Studiepopulationer

Innan exponeringsforsoken inleddes genomgick samtliga forsdkspersoner en
lakarundersokning, lungfunktionsmétning (enkel spirometri) samt ett cykeltest
(submaxtest). Blodprov for togs dven for att undersdka forekomst av atopi, d.v.s.
en Okad benédgenhet att utveckla allergi. Vid cykeltestet bestimdes vilket
cykelmotstand som skulle ge forsokspersonen en lungventilation pa 20 liter/min
och kvm kroppsyta. (se vidare under Studiedesign). Denna del var gemensam for
samtliga delstudier. Vid rekrytering av personer med mild astma genomfordes
dven en metakolinprovokation, ett test som ger ett matt pa luftvéigarnas
kanslighet. En mild astmatiker definierades genom ett positivt svar pa
metakolinprovokationen.

Ett genomgéende krav for samtliga delstudier, var att inga av de ingdende
forsokspersonerna fick anvidnda tunnelbanan som ett transportmedel utom vid
enstaka tillfallen.

Delstudie 1

Tjugo (7 kvinnor, 13 mén) friska, icke-rokande forsokspersoner rekryterades till
studien . Medeldldern var 27 (min-max, 18-46) ar. Tvé av 20 personer hade en
positiv Phadiatoptest, vilket kan tyda pa underliggande allergi, dock
rapporterade ingen av dessa ndgra besviarssymtom kopplade till ex.
palsdjursexponering eller pollensédsong.

Delstudie 2

Sexton (11 kvinnor, 5 min) icke-rokande forsokspersoner med diagnosen mild
astma rekryterades till studien. Daglig behandling med inhalationssteroider var
tillaten, liksom beta,-agonistbehandling vid behov. Medelaldern var 26 (18-52)
ar. Fjorton av de 16 forsokspersonerna hade en positiv Phadiatoptest.

Delstudie 3

Arton (13 kvinnor, 5 mén) friska, icke-rokande forsdkspersoner rekryterades till
studien . Medelaldern var 38 (24 - 59) ar. En forsoksperson hade en positiv
Phadiatoptest, vilket kan tyda pd underliggande allergi, dock angavs inga
besvirssymtom kopplade till ex. pdlsdjursexponering eller pollensdsong.

Studiedesign

Forsokspersonerna genomgick i randomiserad ordning en tvd timmar lang
exponering i tunnelbanemiljo (Odenplans tunnelbanestation), respektive en
motsvarande exponering for ren luft i ett forskningslaboratorium
(Sjukgymnastiken pa Karolinska Universitetssjukhuset i Solna). De tva
exponeringstillfillena dtskildes av minst tre veckor. Vanligen deltog tva
forsokspersoner vid varje exponeringstillfille. I delstudie 1 och 2 var
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exponeringen forlagd mellan k1 16:00-18:00 for att fanga in rusningstrafiken. I
delstudie 3 forlades exponeringen av logistiska skél till morgonrusningen ca kl
7:30-9:30. Under exponeringen fick forsdkspersonerna cykla pa en
motionscykel med en individuellt framtagen belastning for att pa s sétt nd upp
till en anstrdngningsgrad som motsvarade en ventilation pd 20 liter per minut
och kvm kroppsyta. Anledningen till detta var for att 6ka munandningen samt ett
forsok att standardisera hur mycket luft forsokspersonerna andades in.
Cyklingen genomfordes i intervall om 15 min f6ljt av 15 min vila. Under
exponeringen fick forsdkspersonerna dven fylla i en symtomenkdt (se separat
bilaga) var 30:e min, samt mita lungfunktion (PEF, peak expiratory flow) med
en barbar spirometer (Piko-1(Ferraris, USA)) en gang i timmen under
exponeringen samt ungefar varannan timme (utom nattetid) fram till att de kom
till Karolinska sjukhuset morgonen darpa.

Studiedesignen i delstudie 1 och 2 var identisk (se figur 1). Fjorton timmar efter
exponeringens slut, d.v.s. kring 8:00-tiden morgonen dérpa, genomfordes en
bronkoskopi inkl. bronkoalveolirt lavage (luftvdgsskoljning) samt biopsi
(provtagning av lungslemhinnan). Vid en bronkoskopi for man under
lokalbeddvning ner ett fiberoptiskt instrument via ndsan ner i den 6vre delen av
lungan, for att dir kunna ta prover pé celler och vivnad genom lungskoljning,
d.v.s. ett s.k. bronkolaveolart lavage respektive biopsi (provtagning av vdvnad)
fran lungslemhinnan. Strax innan bronkoskopin genomfoérdes dven
lungfunktionsmétning, blodprovstagning samt analys av halten kviveoxid (NO)
1 utandningsluften (NIOXMINO™, Aerocrine AB, Sverige). Under
exponeringen samt under paféljande 14 timmar fram till bronskoskopin, fick
forsokspersonerna dven bara en EKG-bandspelare kopplad till elektroder for att
folja ev. forandringar i hjartrytmvariabilitet.

: : 14 timmar Bronkoskopi, lung-
Exponering 2 tim , 1Ung
xponering ~tm - — — — — — — — — ™ funktion, blodprov,

Kontroll alt. T-bana
eNO

EKG-Overvakning

A
v

Figur 1. Studiedesign. Schemat upprepas en gang efter att minst 3 veckor har passerat.
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Exponering: Odenplan/kontroll

Forsoksperson
anlander

o

Blodprov  ”Fére-prov”

Plats for
provtagning

Analyser:

®Celldiff
°FACS
®Oxylipiner
®*DNA-skador
°cc16

®Fibrinogen

Ca7:10

Odenplan

X X X X

I delstudie 3 var blodprover den huvudsakliga
utfallsparametern, forutom symtomenkat och
lungfunktionsmétning med PEF enligt tidigare
studier. Blodprover togs strax innan exponering,

direkt efter samt 2, 6 och 24 timmar efter

exponering. Olika antal, respektive olika typer av
blodprovsrdr togs vid varje tillfdlle beroende pa
vilken analys som skulle genomf6ras. For detaljer
angaende vilka analyser som genomfordes, se figur

2 nedan.

Bild 1.Blodprovtagning i samband med exponering pé

Odenplan. Foto: Camilla Svensk.

Exponering
2 timmar

Blodprovsschema Tunnelbanestudien 3

9:30 11:3
0

Direkt efter 2 tim
=0tim

Odenplan Thorax
X X
X X
X
X

15:3

6 tim

Thorax

- - —

8:00-9:00

24 tim

Thorax

Figur 2. Studiedesign delstudie 3. Celldiff=differentialrdkning av olika cellpopulationer

i blod; FACS= analys av lymfocyt subpopulationer m.h.a. flédescytometri;

oxylipiner=inflammatoriska mediatorer; DNA-skador pa cellulér nivé; CC16=clara
cells protein 16 i serum, en parameter som ger ett métt pa 6kad genomslapplighet i
lungan; fibrinogen=koagulationsfaktor.
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Etikprovning

Samtliga studier har genomgétt och fatt godként 1 etisk provning vid den
Regionala etikprovningsndmnden i Stockholm enligt sedvanlig praxis.

Exponeringsmiitningar

Nér man studerar partikelexponering 1 omgivningsmiljoé & PM, s och PM
vanligt forekommande parametrar. De utgdr gravitmetriska bestimningar av
masskoncentrationen for partiklar mindre &n 2,5 pum resp. mindre &n 10 um.
Under exponeringen i tunnelbanemiljé insamlades prover for bestimning av
PM, s och PM;y m.h.a. Harvardimpaktorer (Air Diagnostics and Engineering
Inc., Maine, USA) med ett provtagningsflode pé ca 10 1/min. Direktvisande
mitning och registrering av tidsforlopp for storre partiklar genomfordes. Tva
typer av direktvisande instrument, DataRam och DustTrak (TSI, USA),
anvindes for att studera fordndringar i dammbhalter motsvarande PM; under
exponeringen. Antalskoncentrationerna av storre och mindre partiklar rdknades i
fyra storleksklasser: >0,3 pm, >0,5 um, >5um och >10 um med en Hiac Royco
partikelrdknare.

Totala antalskoncentrationen av mindre och ultrafina partiklar med en
aerodynamisk diameter mellan 20 — 1000 nm uppméttes med P-Trak (TSI,
USA). Mer avancerad fraktionering av partiklarna inom olika storleksklasser
och med fokus pa ultrafina partiklar, erh6lls med en SMPS spektrometer
(Scanning Mobility Particle Sizer) SMPS-systemet (TSI, USA) bestod av en
Electrostatic Classifier model 3081 (i delstudie 1 model 3071) i kombination
med en CPC 3010 (Condensation Particle Counter). Det totala storleksspannet
for de matta partiklarna var i delstudie 1 18-550 nm (uppdelat pa 6
storleksklasser och i delstudie 2 och 3 10-175 nm (5 storleksklasser).

Exponering for kviveoxider registrerades kontinuerligt med ett
kemiluminiscenceinstrument AC 31M (Environnement, Frankrike).
Kolmonoxidhalten bestdmdes med elektrokemiskt instrument (Driger Pac III,
Tyskland). Forutom ovanndmnda analyser uppmattes den relativa
luftfuktigheten och temperaturen under hela exponeringstiden. For att fa en
uppskattning av den totala exponeringen for luftféroreningar (fraimst
forbranningsavgaser) under dygnet, fick samtliga férsdkspersoner bira en passiv
provtagare for kvdvedioxid under 24 timmar (inkl. exponeringen).

Under kontrollexponeringen genomfordes med ett enklare méatprotokoll med
anviandning av endast P-Trak och DataRam samt métning av temperatur och
relativ luftfuktighet.

Exponeringslokal

Exponeringen i tunnelbanemiljé genomfordes vid Odenplans tunnelbanestation i
fore detta Sparvagsmuseets lokaler (se bild 2-4). Som exponeringsrum anvindes
museets entréhall, lokaliserad en trappa ner fran perrongen. Under exponeringen
var alla dorrar mot perrongen helt 6ppna, vilket mojliggjorde ett mycket bra

luftutbyte. Métningar visade att partikelhalterna i entréhallen var likvirdiga med
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de i perrongmiljon. Kontrollexponeringen genomfordes i ett rum pa Karolinska
sjukhuset (se bild 5).

™

Bild 2. Bild tagen under pagaende exponering vid Odenplanstunnelbanestation i entréhallen till
f.d. Sparviagsmuseét (cyklingsmoment). I forgrunden till hoger om forsdkspersonen, syns
Harvardimpaktorer for bestimning av PM, s och PM;. Ovrig utrustning for
exponeringsmaétningar star pa rullvagnen mitt i bild.

bl |

Bild 3. Pagdende exponering vid Bild 4. Tvé trappor pa vardera sida om
Odenplanstupnelbanestat.l.on 1 exponeringslokalen ledde upp mot
entréhallen till f.d. Sparviagsmuseét tunnelbaneperrongen pa Odenplan.

(vilomoment).
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Bild 5. Kontrollexponering pa Karolinska Universitetssjukhuset i Solna.

Statistiska analyser

Statistiska analyser genomfordes med SPSS version 15.0 och 17.0 (SPSS, Inc., Chicago, IL,
USA). For att jamfOra resultat efter respektive exponering anvdndes ”"Wilcoxon’s non-
parametric rank sum test” for intra-inviduella analyser. Ett p-vdrde < 0,05 ansdgs signifikant.
For analyser av lungfunktionsdata anvéndes “Students t-test”. Pearsons korrelations test
anvéndes for att utvirdera eventuella samband mellan exponeringsparametrar och kliniska
data.
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Resultat

Den experimentella delen (provinsamlingen) genomfordes under perioden 12 oktober 2006
till 19 mars 2007 for delstudie 1; mellan den 19 november 2007 och den 7 april 2008 {or
delstudie 2; samt mellan den 29 september 2009 och den 21 januari 2010 for delstudie 3.

Exponering

PM, s och PM halterna i samtliga delstudier 1ag i samma storleksordning, se tabell 1.
Halterna &r ocksa jimforbara med tidigare vigtunnelstudier. Vi mitte &ven dammexponering
med olika direktvisande loggande instrument sdsom DataRam och DustTrak, vilka generellt
sett miter masskoncentrationen av partiklar mindre &n 10 pm.

Tabell 1. Exponeringsparametrar. Masskoncentration respektive antals koncentration av partiklar,
temperatur och relativ luftfuktighet samt koncentrationen av kvavoxider (NO och NO,). Tabellen inkl.
dven data fran vagtunnelstudien som jimforelse. Resultat uttryckta som medel (standardavvikelse).

Delstudie 1 Delstudie 2 Delstudie 3 Vigtunnel

T-bana Kontroll | T-bana Kontroll | T-bana Kontroll
PM, 5 (ug/m3) 77 (10) - 73 (12) - 76 (9) - 64 (11)
PM,o(pg/m3) 242 (40) - 239 (46) - 235 (35) - 169 (31)
DataRam (ug/m3) 162 (25) 16 (4) 150 (34) 18 (4) 94 (13) 46 (8)
DustTrak (ug/m3) 134 (22) - 123 (32) - 111 (15) - -
Royco 0,3-0,5 pm

13000 12400 9700 18700
(part./m3 X 104) (1600) (3800) (1600) (3900)
Royco 0,5-5 pm
10200 6900 7400 3200

(part./m’ x 10%) (1700) (1800) (1200) (500)
Royco 5-10 pm

9,2 (2,8) 4,0 (1,3) 5,7(1,2) 52(2)
(part./m’ x 10%)
Royco >10 pm

1,3(0,2) 0,8 (0,6) 1,4 (0,6) 1,8 (0,8)
(pau‘c./m3 X 104)
P-Trak 10 500 1000 9300 890 7800 921 111 000
(partiklar/ml) (1500) (700) (1300) (400) (1700) (270) (10 000)
SMPS ultrafina 85500
part. <100 nm 8300* ) 15900 ) 13800 )
(partiklar/ml) (1700) (700) (3200) (11000)*
NO (ug/m3) 58 (12) - 42 (14) - 54 (23) - 873 (94)
NO, (ug/m3) 24 (3) - 19 (3) - 16 (2) - 225 (30)
Temperatur (°C) 20 (2,3) 22 (1,0) 16 (1) 21 (1) 18 (3.6) 21 (0,6) 21 (2)
Rel. luftfukt. (%) 48 (9,8) 31(6,7) 47 (8) 25 (4) 47 (6.8) 27 (12) 40 (8)

* Métningarna édr gjorda med dldre SMPS-system och utan diffusionskorrektion vilket medfor ldgre varden &n i

delstudie 2 och 3.
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Resultaten frdn métning av antalskoncentrationen av partiklar (huvudsakligen definierade som
ultrafina dvs < 100 nm i diameter) liksom kvéveoxidkoncentrationerna visade pé stora
skillnader 1 jamforelse med vigtunnelmiljo. Dessa nivaer var ca 1/10 av vad som uppmaitts i
vigtunnelmiljo (Soderledstunneln). Detta kan forklaras av avsaknaden av trafikavgaser i
tunnelbanemiljon, vilket 1 stadsmiljé ar huvudkallan till sdval ultrafina artiklar som
kvaveoxider. Som forvéntat kunde vi inte pdvisa ndgra médtbara halter kolmonoxid (CO) under
exponeringen pd Odenplan.

Mellan delstudie 1 och 2 har méatutrustningen for analys av ultrafina partiklar (Scanning
Mobility Particle Sizer spektrometer) uppgraderats. Innan uppgraderingen kunde vi méta
partiklar ner till 18 nm i diameter, numera kommer vi ner till 10 nm. Med hjélp av den nya
programvaran kan vi ocksa justera for diffusion av de minsta partiklarna. Detta betyder att
delstudie 1 troligen underskattat partikelantalet, sdrskilt de minsta partiklarna.

For mer resultat angdende partikelexponering, se figur 3 och 4 nedan, samt bilaga 1-2 for
jdmforelser mellan de olika delstudierna.

Analys av metallinnehdll i filterprover tagna under delstudie 1, visade att PM; fraktionen
huvudsakligen innehéller jarn. Uppmatta virden (medelvirde (standardavvikelse) fran
delstudie 1 visar att 58.6 (21,0) % bestér av jarn (Fe); 1,0 (0,4) % barium (Ba); 0,8 (0,4) %
koppar (Cu) och 0,5 (0,2) % mangan (Mn). For delstudie 2 var motsvarande siffror 49,3 (7,4)
% Fe; 0,4 (0,1) % Mn och 0,7 (0,1) % Ba, koppar 1ag under metodens detektionsgrins. Ovriga
analyserade metaller (Be, Mg, Al, Ca, V, Cr, Co, Ni, Zn, As, Mo, Cd, Sb, Tl och Pb) lag
under detektionsgransen for analysmetoden.
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Figur 3. Partikelhalter métt med Royco under sista delstudien (3). For partiklar < 0,3 respektive 0,5
um, se vinstra Y-axeln, for partiklar < 5 respektive 10 pm, se hogra Y-axeln. Kurvorna representerar
medelvérden av alla exponeringstillfallen.
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Figur 4. Partikelhalter métt med P-Trak (se vénstra Y-axeln) samt med DustTrak och DataRam (hdgra
Y-axeln) under sista delstudien (3). Kurvorna representerar medelvirden av alla exponeringstillfallen.
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Kliniska parametrar

Lungfunktion (inkl PEF)

Exponering i1 tunnelbanemilj6 resulterade inte 1 nagra statistiskt signifikanta fordndringar i de
studerade lungfunktions-parametrarna (FVC (forcerad vitalkapacitet), VC (vital kapacitet),
FEV, (forcerad expiratorisk volym under en sekund)), vare sig hos friska forsékspersoner
(delstudie 1, se bilaga 4) eller hos forsokspersoner med diagnosen mild astma (delstudie 2).
Akuta lungfunktionseffekter (métt som PEF, peak expiratorisk flode) studerades under
exponering och pafoljande 14 timmar med hjéalp av en barbar lungfunktionsmitare (Piko-1).
Inte heller hir kunde ndgra kliniska effekter av tunnelbaneexponeringen pédvisas. PEF-
méitningar genomforda under delstudie 3 tyder inte heller pa nagra direkta
lungfunktionseffekter.

Symtom

Under exponeringen tillfragades forsokspersonerna regelbundet om upplevda irritativa
symtom fran 6gon, dvre och nedre luftvigar samt upplevelse av stérande lukt. I delstudie 1
(friska) reagerade forsokspersonerna med 6kade symtom fran nedre luftvigar samt dkad
upplevelse av storande lukt. I delstudie 2 (milda astmatiker) uppgav forskspersoner
ytterligare nagra fler besviarssymtom, nidmligen frén 6gon och dvre luftvigar, forutom symtom
frén nedre luftvigar samt 6kad upplevelse av storande lukt. I delstudie 3 rapporterade
forsokspersonerna 6kade symtom frdn 6gon, 6vre och nedre luftvigar samt storande lukt.

Blod

Celler

I delstudie 1 och 2 togs blodprover i samband med bronkoskopi, d.v.s. ca 14 timmar efter
avslutad exponering (kontroll/tunnelbaneexponering). Analys av cellfordelning avseende vita
blodkroppar (leukocyter sdsom monocyter, lymfocyter, neutrofila granulocyter, basofila
granulocyter, eosinofila granulocyter) visade att koncentrationen av respektive cellpopulation
var oforindrad till f6ljd av tunnelbaneexponeringen, for bade friska och astmatiska
forsokspersoner.

I den sista delstudien togs upprepade blodprover under totalt ett dygn med start strax fore
exponeringen. Preliminéra resultat visar inte ndgra effekter med cellokning efter
tunnelbaneexponering (se figur SA och B).
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Figur 5. Resultat fran delstudie 3, tidsseriestudie med friska forsdkspersoner. Cellkoncentrationen i
blodprover frén tagna fore samt 0, 2, 6 och 24 timmar efter en 2 tim l&ng exponering i kontroll-
respektive tunnelbanemiljo (A resp. B).
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Analys med flédescytometri

En fordjupad analys av leukocyter (vita blodkroppar) i blod (huvudsakligen T-lymfocyter)
genomfordes med flodescytometri. Analystekniken bygger pa att cellerna fargas in med
fluorescerande antikroppar riktade mot olika markdrer for aktivering eller specifika
cellpopulationer. For aktuella antikroppskombinationer se bilaga 3.

En viss 0kad aktivering kunde observeras bland CD4 (helper/inducer) positiva T-lymfocyter
genom ett Okat uttryck av aktiveringsmarkorer CD69 och HLA-DR, for CD69 gillde det dven
CDS (cytotoxic(supressor) positiva T-lymfocyter. Fordndringarna var sma, men statistiskt
signifikanta. En liknade 6kning kunde ocksé pavisas ndr det géller en annan specifik T-cells
population, ndmligen regulatoriska T-celler (CD4/FoxP3 eller CD4/CD25/FoxP3) (se figur 6
nedan), vilka dr viktiga for att reglera immunologisk tolerans. I delstudie 2 (astmatiker)
noterades inte motsvarande fordandringar.

% T regulatory cell marker CD4pesCD25brightf EQXP3

BALF cells Blood cells
p=003

=]
&
V]
]

=TT L T I T = B = ]
i

Ceontrol Subway Contrel Subway

Figur 6. Resultat fran delstudie 1 (friska forsdkspersoner) Bilden visar andelen CD4 positiva celler (T-
lymfocyter) som uttrycker markéren for regulatoriska T-celler (CD25"""/FOXP3) i prover fran
lungskoljvétska (BALF) och blod efter kontroll respektive tunnelbaneexponering (subway). I blod
6kade andelen CD4™*CD25™#"/FOXP3 frén 2.1 (0.8-2.7) % efter kontrollexponering till 2.8 (1.7-4.5)
% efter tunnelbaneexponering. I lungskdljvitska 6kade andelen fran 4.9 (3.7-6.8) % till 5.4 (3.9-6.0)
%, vilket inte var en statistiskt signifikant 6kning (n.s.).
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I delstudie 3 var studieuppldgget nédgot annorlunda med upprepade blodprover under totalt ett
dygn (se studiedesign). Av total 18 forsdkspersoner valdes 10 personer (5 kvinnor) ut for
analys m.h.a. flodescytometri. Prover fran tva tillféallen, tagna kring kl 7:00 strax innan
exponering dag 1 (K1 resp. T1), samt kring kl 8:00 dag 2, 24 timmar efter exponeringen (K2
resp. T2), analyserades. I tabell 2 nedan sammanfattas resultat fran statistiska analyser av
proverna.

Aktivering K1-K2 T1-T2 K1-T1 K2-T2 K1-T2
CD4pos/CD69 ns ns ns ns ns
CD4pos/CD25 ns ns ns ns ns
CD4pos/CD45RO ns ns ns ns ns
CD4pos/CD27 * ns ns ns ns
TBNK (Multicolor-test)

CD3 ns ns ns ns ns
CD56'/CD16'/CD3" ns ns ns ns ns
CD56/CD16'/CD3" ns * ns ns ns
CD19 ns ns ns * ns
CDh4 ns * ns ns ns
CDS8 ns ns ns ns ns
CD4/CD8 ns ® * ns ns
T-reg cell

CD4pos/Foxp3 ns ns ns ns ns
CD4pos/CD25/Foxp3 ns * ns ns ns

Tabell 2. Resultat efter Wilcoxons signed rank test (* = p<0,05, ** = p<0,01). K=kontrollexponering,
T= tunnelbanexponering, 1=prov taget strax fore exponeringens start (ca kl 07:00) och 2= prov taget
dag 2, ca 24 timmar efter exponeringens start.

Samtliga mdjliga analyskombinationer redovisas 1 tabellen ovan, men i1 huvudsak ar det analys
dér kontrollexponering jamfors med exponering i tunnelbanan som bor beaktas (K2-T2). Har
jamfors prover tagna vid samma tillfdlle pa dygnet, detta for att undvika ev. effekter av
dygnsvariation i biologiska variabler. Aven forindringar dér man jimfor ~fore-prov”’ med
“efterprov” under bara exponeringsdagen i tunnelbanan, kan vara intressanta (T1-T2) att titta
pa. Nér det giller regulatoriska T-celler pavisades en signifikant 6kning endast vid jamforelse
T1-T2 och inte K2-T2. Att denna effekt &r mindre tydlig dn vad vi sdg i delstudie 1, kan bero
pa annan tidpunkt for provtagning (24 timmar istillet for 14 timmar) och att en effekt helt
enkelt har klingat av.

Koagulationsfaktorer i blod (fibrinogen och PAI-1)

Tvé faktorer som paverkar blodets forméga att koagulera, fibrinogen och PAI-1 (plasminogen
activator inhibitor — 1) analyserades i blodprover fran samtliga delstudier. I delstudie 1 med
friska forsokspersoner kunde vi pavisa en mindre, dock statistiskt signifikant, kning av
fibrinogen. Prover tagna 14 timmar efter exponering visade pd en 6kning av koncentrationen
fibrinogen 1 plasma frin 2,2 (2,00-2,38) g/l (median (interkvartilavstand) efter
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kontrollexponeringen till 2,3 (2,21-2,58) g/1 efter tunnelbanexponeringen. I delstudie 2 med
milda astmatiker, kunde ingen forédndring pavisas, och samma sak géller for prover tagna i
delstudie 3. Nér det géller nivaer av PAI-1 lag dessa halter oftast under analysmetodens
detektionsgrins, inga signifikanta fordndringar observerades.

CC16 (Clara cell protein)

CC16 ar ett protein som produceras av bronkiella Clara celler i lungan. Da luft-blod barridren
1 lungan pdverkas, kan detta métas genom 6kad koncentration av CC16 1 blodserumprover. I
delstudie 3 analyserades blodprover tagna 2 timmar efter avslutad exponering, med avseende
pa CC16 nivéer. Ingen signifikant skillnad kunde pévisas i prover tagna under kontrolldagen
jamfort med tunnelbaneexponeringsdagen.

Inflammatoriska mediatorer- lipoxiner i blod

Prover fran delstudie 3 ej fardiganalyserade i nuldget. Metod for analyser har utvecklats i
USA och héller pé att séttas upp pa Lungforskningslaboratoriet (KI/KS).

Effekter pa DNA (delstudie 3)

DNA-skador 1 vita blodceller (lymfocyter/monocyter) analyserades i form av strdngbrott pa
DNA och oxidativa DNA-skador (som ett matt pa oxidativ stress i kroppen). Proverna ir ej
fardiganalyserade i nuldget. Prelimindra resultat frdn de forsta 8 forsdkspersonerna tyder inte
pa nadgon 6kning av skador vid exponering i tunnelbanan jaimfort med kontrollexponering.

Bronkoskopi
Celler

Cellkoncentration och procentuell cellfordelning i BAL och BW viitska paverkades inte
signifikant till foljd av tunnelbaneexponeringen. Inga effekter sags heller avseende cellernas
viabilitet.

Analys med flédescytometri

En fordjupad analys av leukocyter i BAL vitska (huvudsakligen T-lymfocyter) genomfordes
med flodescytometri. Till skillnad mot fynden som observerades i blodprover var det bara
CD4/CD25 positiva celler som 6kade signifikant, men endast i delstudie 2 med astmatiska
forsokspersoner.

Losliga mediatorer (cytokiner och antioxidanter)

Cytokiner i lungskoljvitska (BAL) analyserades med flodescytometri ( CBA (Cytometric
Bead Array) teknik. Ingen forédndring av halterna av interleukin (IL)-1p, IL-6, IL-8, IL-10, IL-
12p70 samt TNF (tumor necrosis factor)-a kunde pavisas som foljd av
tunnelbaneexponeringen i vare sig delstudie 1 eller 2.

Antioxidanter sdsom glutation (total glutation, glutation, glutation disulfid), vitamin C,
ascorbat och dehydroascorbat analyserades i BAL vitska. Endast halten av glutation disulfid
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okade signifikant till f6ljd av tunnelbanexponeringen, 6vriga antioxidanter uppvisade inga
statistiskt signifikanta fordndringar. Detta géllde for bdde friska respektive astmatiska
forsokspersoner.

Metaller i BAL vitska analyserades ocksa, totalt 13 olika metaller (Al, Ba, Mn, V, Sb, Cr, Cu,
Mo, Ni, Pb, Zn, Ca och Fe). Hos friska forsokspersoner (delstudie 1) observerades en dkad
koncentration av Al och Cu i BAL vitska vid jimforelse med kontroll respektive
tunnelbaneexponering. Hos astmatiska forsokspersoner kunde inte motsvarande 6kningar
pavisas.

Losliga mediatorer (lipoxiner)

Andra 16sliga inflammatoriska mediatorer sdsom oxylipiner analyserades ocksa i BAL vitska
fran delstudie 1 och 2. Oxylipiner dr lipidmetaboliter som formas via oxidering av biologiska
fettsyror, t.ex. arakidonsyra eller linolesyra. Drygt 30 olika metaboliter analyserades. |
absoluta virden kunde inga signifikanta 6kningar pavisas till f6ljd av exponering i
tunnelbanemiljo, vare sig hos friska forsokspersoner eller milda astmatiker. Men nir man
jamfor reaktioner hos friska respektive astmatiska forsokspersoner ser det lite annorlunda ut.
Virden uppmatta efter exponering for tunnelbaneluft normaliserades intraindividuellt mot
kontroll virden (ren luft), d.v.s. en kvot bildades genom att virden uppmditta efter
tunnelbaneexponering dividerades med vérden fran kontrollexponering (T/K). Analys visade
att hos friska forsdkspersoner men ej hos astmatiker 6kade uttrycket av vissa oxylipinerna
efter tunnelbaneexponering (se figur 5).
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Figur 5. Bilden visar de oxylipiner som var signifikant olika (p<0.05) nir individuella fordndringar for friska och
astmatiker efter tunnelbaneluftexponering normaliserades mot kontrollvirden (T/K). Virden 6ver 1 indikerar en
okad niva efter tunnelbaneluftexponering och véarden under 1 indikerar en minskning.
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Biopsier

Biopsiprover togs fran lungslemhinnan i samband med bronkoskopier i delstudie 1 och 2. En
eventuell cellinvandring (neutrofila granulocyter, mast celler, eosinofila granulocyter och T-
lymfocyter) studerades, liksom uttryck av adhesionsmarkérer (VCAM-1 och ICAM-1) samt
olika transkriptionsfaktorer (c-Jun, c-fos, Nrf-2). Okning av transkriptionsfaktorer kan tyda pa
en aktivering och okat proteinsyntes (t.ex. olika mediatorer). Inga tydliga fordndringar kunde
pavisas till foljd av tunnelbaneexponering.

Hjartrytmvariabiltet (HRV)
Ej analyserat i nuldget, analysmetod ej utvérderad.
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Diskussion

Utifran de resultat som vi hittills har erhallit, 4r de kliniska reaktionerna hos friska
forsokspersoner mindre uttalade efter exponering i tunnelbanemiljo jamfort med resultat fran
en tidigare studie med liknande design genomford i en vigtunnel. Avsaknad av en signifikant
cellokning 1 lungskoljvétska efter tunnelbaneexponering dr det mest anmérkningsvérda. Detta
pekar pa en tydligare inflammatorisk effekt efter vigtunnelexponering jamfort med vad som
sker efter tunnelbaneexponering. For vissa av de parametrar dir vi trots allt har sett en
statistiskt signifikant effekt av tunnelbaneexponeringen, t.ex. 6kningen av regulatoriska T-
celler 1 blod, kan vi tyvérr inte stidlla den uppmatta reaktionen i relation till resultat fran
studien i1 vagtunnelmiljo, dd den aktuella analysmetoden inte fanns tillganglig vid tidpunkten
for vagtunnelstudiens genomforande. Betydelsen av dessa fynd ér darfor mer oklar. Storre
delen av resultaten fran delstudie 1 kommer att publiceras i European Respiratory Journal i
borjan pa augusti i r (Nystrom et al, 2010).

Tunnelbanemiljon skiljer sig dessutom mot vagtunnelmiljon ur flera aspekter,
partikelexponeringen uppvisar skillnader bade avseende storleksfordelningen och kemisk
sammansittning, &ven om exponeringen matt som massan av partiklar mindre én 2.5
respektive 10 um (PM; s och PM) ger intryck av miljéerna skulle vara likvérdiga. Det hoga
metallinnehdllet (framst jérn) hos partiklar i tunnelbanan kan ha betydelse for oxidativ stress
kénsliga responssystem, vilket 6kningen av en antioxidant i BAL vitska skulle kunna spegla.

Nar det géller oxylipiner, dr de studerade metaboliterna kidnda for att ha bade pro- och anti-
inflammatoriska egenskaper. Det dr darfor svért att dra ndgra direkta slutsatser frén vad de
observerade olikheterna mellan astmatiker och friska innebér. Det dr frestande att dra
slutsatsen att vad som har observeras ir en normal, skyddande process som triggas igang i
friska individer. Alternativt har astmatiker redan en pagaende kronisk inflammation vilket kan
forklara de mindre skillnader i inflammatorisk respons som observerades for denna grupp
(delstudie 2). Oavsett orsak indikerar resultaten att astmatiker och friska reagerar olika efter
tunnelbaneluftexponering. De observerade skillnaderna mellan friska och astmatiska
forsokspersoner 1 inflammatoriskt respons, skulle kunna ge en végledning varfor astmatiker
paverkas mer negativt av luftfororeningar generellt sett.

Slutsatser

En konkret slutsats fran projektet &r att det har tydligt visat att man inte kan basera en
riskbeddmning byggd endast pa exponeringsméitningar sésom PM, s och PM; vilket ar vanligt
d& man diskuterar hilsorisker i omgivningsmiljon. Exponering i tva skilda miljoer med
likvardiga exponeringsnivéer métta som PM; s och PM,, har visat sig ge helt olika biologiska
effekter hos manniskor. Det dr sdledes viktigt att hédlsoriskbedomningar baseras pa en grundlig
kartldggning av exponeringen avseende partiklars storlek och sammanséittning.

Utifrén de resultat vi hittills har sammanstéllt och analyserat, finns det inget som pekar pa att
en 2 timmar lang exponering i tunnelbanemiljé ger en pétaglig inflammatorisk paverkan hos
ménniska. I tunnelbanemiljo ser vi betydligt mindre effekter av inflammation jamfort med i
vagtunnelmilj6. Dock har vi 4nda observerat ndgra métbara effekter, vars hdlsoméssiga
betydelser emellertid 4r oklara. Exponeringsnivaerna i véra studier ligger klart dver 120
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ng/m’ for PM,. I en tidigare miljdmedicinsk bedémningen var slutsatsen att *nivén 120
ug/m’ vid plattformsutrymmen inte innebér ndgon pataglig negativ hilsoeffekt for Citybanans
resendrer." Nivan avser partiklar. Den aktuella rapporten ger ingen anledning att ompréva
detta stillningstagande.

Fragan om betydelsen av den biologiska paverkan vi trots allt har kunnat pévisa, har pé lang
sikt, krdver ytterligare studier.
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Bilagor

Bilaga 1. Bilder nedan visar exponering for ultrafine partiklar méitt med SMPS-systemet under varje
exponeringstillfélle i delstudie 3.

30000

25000

20000

15000

Particles/ccm

SMPS 090929

kl 7:03-9:03

=1330m 4337 + 536 partmi
m2370m 2663 + 370 partimi
m4220m 1998 + 323 partmi

750m 1430 £ 317 partimi

B13340m 693 + 172 partml

06:21 06:48

30000

25000

Particles/ccm

0

07:13 07:33 07:58 08:18 08:43 09:03
Hour

SMPS 091006
Kl 6:54 - 8:54

=133nm 5623 £ 789 partmi
m237nm 3591 £ 364 partml
m4220m 3232 311 partml

75nm 2377 + 265 partml
W1334 nm 962 102 partiml

06:14 06:26 06:37 06:48 06:59 07:11 07:22 07:33 07:44 07:56 08:07 08:18 08:29 08:41 08:52

30000

25000

20000

15000

Particles/ccm

10000

5000

0

Hour

SMPS 091124

kl7:20 - 9:20

R133nm 4272 571 partimi
m237nm 2428 £ 255 partmi
m4220m 2568 £ 300 partmi

0712 07:24  07:35

750m 2214 + 301 partmi
B13340m 1079 £ 140 parumi

07:46  07:57  08:09 08:20  08:31 0842 08:54  09:05  09:16
Hour

30000

Particles/ccm

0
06:31 06:43 06:54  07:05

30000

25000

20000

Particles/ccm

30000

25000

20000

15000

10000

5000

0
07:10  07:21 07:33 07:44 07:55 08:06 08:18 08:29 0840  08:51

SMPS 091001

kl 6:56-8:56

=133nm 5586 & 1383 partm
m237nm 3973+ 1002 partml
m4220m 4259+ 765 partml

750m 3186 + 486 partmi

B13340m 1332+ 174 partm

07:17 07:28  07:39  07:50
Hour

08:02

08:13

08:24

08:35

08:47

08:58

SMPS 091117
kl7:39 - 9:39

=1330m 5982 + 1472 partiml
m2370m 27314391 parumi
m4220m 2381+ 206 parumi

75nm 1897 + 233 partimi
B1334nm 967 + 126 parumi

Hour

0
07:06 07:17 07:28 07:40 07:51 08:02 08:13 08:25 08:36 08:47 08:58 09:10 09:21 09:32

SMPS 091215
Kl 7:22 - 9:22

=1330m 6125 £ 1487 partiml
m237nm 3395 + 749 partimi
m4220m 2651 +238 partml

750m 2022 + 169 partiml
B13340m 979 + 90 partmi

Hour

09:03

09:14




32 (48)
Halsoeffekter, luftvagar, partiklar i Stockholms tunnelbana

30000 30000

SMPS 091222 =1330m 85202 1160 partml T e
SMPS 100120
" - m2370m 5586 845 partimi m2370m 2300+ 369 partm
maz20m 3184 2 552 partimi kI7:29 - 9:29 ma22nm 2562 1396 partmi
25000 1 75nm 2064 + 250 partimi 25000 7Snm 2279371 parm
Wi334nm 978+ 101 parumi B34 0m 1066 137 partiml
20000 20000

Particles/ccm
Particles/ccm

0 0
07:37 0748  07:59  08:11 0822  08:33 0844  08:56  09:07  09:118  09:29 07:10 07:21 07:32 07:44 07:55 08:06 08:17 08:29 08:40 0851 09:02 09:14  09:25

Hour

Hour




33 (48)
Halsoeffekter, luftvagar, partiklar i Stockholms tunnelbana

Bilaga 2. Bilderna A-E visar sammastéllning av medelvérden for respektive delstudie for A) kvaveoxid (NO)
och kvivedioxid (NO,), B) masskoncentration av partiklar métt med DustTrak och DataRam, C)
antalskoncentration av partiklar, (huvudsakligen ultrafina) métt med P-Trak och SMPS system samt figur D) och
E) som visar antalskoncentration av partiklar i omradet > 0,3 pm till > 10 pm métt med Royco.
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Bilaga 3. Tre paneler med olika kombinationer av antikroppar anvéndes for att analysera
sammansittningen av olika lymfocyt subgrupper i lungskdljvitska och blod.

Antikropps kombination | Antikropps kombination | Antikropps kombination

panel 1: panel 2: panel 3:

TBNK multitest Aktiverings markorer Markorer for regulatoriska
T celler

CD3 CD3 CD3

CD4 CD4 CD4

CD8 CDS8 CD8

CD45 CD69 CD25

CD56”CD16"* HLA-DR CD69

CD19 - FOXP3

TBNK: T-, B- and NK-cells; CD3: T-cell marker; CD4: T-helper/inducer;

CD8: T-cytotoxic/suppressor; CD25:

Anti-IL-R-activation; CD45: white blood cells (leucocytes); CD69: early activation; CD56P*CD16*: NK-cells

or NK-T cells; CD19: B-cells; HLA-DR: MHC II activation; Forkhead box P3 (FOXP3): T regulatory cell,

preferentially CD4PCD25" "




37 (48)
Halsoeffekter, luftvagar, partiklar i Stockholms tunnelbana

Bilaga 4. Resultat frdn delstudie 1. Jimforelse av utfallsparametar mellan kontroll respektive
tunnelbaneexponering. Lung funktion presenteras som medelviarde+ SD. Data avseende
cellokning i blod och bronkoalveolart lavage, liksom PAI-1 I blod, presenteras som median

(interkvartilavstdnd).

Utfalls parametrar Kontroll exponering Tunnelbane

exponering

Lung funktion

VC (% av forvantat varde) 109 £ 14 111 £ 13
FVC (% av forvantat varde) 112 £ 13 112 + 14
FEV1 (% av férvantat varde) 105 £12 105+ 14
Exhalerat NO (ppb) 18+ 8 179
PEF medel efter exposure (I/min) 537 + 138 522 + 113
PEF kvot 0,99 0.97
(efter exponering/fére exponering)

Blood cell concentration (10%/1)

Leukocyter 5.7 (5.1-6.7) 5.6 (5.2-6.5)
Neutrofiler 2.8 (2.6-4.0) 2.9 (2.5-3.6)
Eosinofiler 0.1 (0.1-0.2) 0.1 (0.1-0.2)

Basofiler 0.1 (0.1-0.1) 0.1 (0.1-0.1)
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Lymfocyter 2.4 (2.0-2.6) 2.4 (1.9-2.7)
Monocyter 0.4 (0.3-0.4) 0.4 (0.3-0.4)
Diffentialrakning av blod celler (%)
Neutrofiler 50.8 (46.5-54.8) 51.7 (45.8-54.9)
Eosinofiler 2.0 (1.8-3.0) 2.0 (1.8-3.4)
Basofiler 1.8 (1.5-2.0) 1.8 (1.6-1.9)
Lymfocyters 40.2 (35.1-43.9) 40.5 (35.9-45.2)
Monocyter 5.9 (5.3-7.0) 6.1 (5.0-7.1)

Bronchoalveolar lavage (BAL) fynd

Recovery (%)

74.0 (71.2-78.2)

70.7 (64.5-75.4)

Viabilitet (%)

95.3 (91.3-98.1)

95.5 (94.3-97.7)

Total antal celler (*10°)

14.3 (12.3-17.8)

12.7 (10.1-17.0)

Total cell koncentration (*10°/1)

79.5 (67.8-98.9)

75.1 (59.2-96.2)

Antal mast celler’

1.5 (0.0-5.0)

1.5 (1.0-4.0)

" Enlarged 16 times/10 visual field
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Cell koncentration i BAL vétska (1 06/I)

Macrophages 66.8 (56.7-84.9) 60.4 (50.1-86.1)
Lymphocytes 8.8 (5.6-17.2) 8.2 (6.0-13.5)
Neutrophils 1.4 (0.9-1.9) 1.7 (1.1-2.4)
Eosinophils 0.1 (0.0-0.4) 0.1 (0.0-0.5)
Basophils 0.0 (0.0-0.0) 0.0 (0.0-0.0)
Cell differentialrékning i BAL vétska (%)
Macrophages 85.9 (80.4-89.4) 85.3 (81.9-88.3)
Lymphocytes 11.3 (8.3-17.9) 11.4 (8.2-15.9)
Neutrophils 1.9 (1.2-2.2) 2.2 (1.4-3.0)
Eosinophils 0.2 (0.0-0.4) 0.2 (0.0-0.6)
Basophils 0.0 (0.0-0.0) 0.0 (0.0-0.0)

Bronchial wash (BW) fynd

Recovery (%)

40.0 (37.0-50.0)

40.0 (35.0-50.0)

Viabilitet (%)

82.0 (67.0-94.0)

75.0 (58.0-86.0)

Total antal celler of cells (*10°)

0.4 (0.2-0.8)

0.7 (0.3-1.0)

Total cell koncentration (*10%/1)

52.5 (30.0-99.1)

85.0 (36.0-133.0)
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Antal mast celler?

2.0 (0.0-4.5)

2.0 (0.0-3.0)

Cell koncentration i BW vétska (10%1)

Makrofager 51.9 (561.7-52.2) 57.8 (57.8-57.8)
Lymfocyter 2.2 (2.1-2.3) 6.9 (6.9-6.9)
Neutrofiler 14.7 (3.3-26.0) 5.2 (5.2-5.2)
Eosinofiler 0.1 (0.1-1.2) 0.1 (0.1-0.1)
Basofiler 0.0 (0.0-0.0) 0.0 (0.0-0.0)
Cell differentialrékning i BW vétska (%)
Makrofager 64.6 (56.8-73.0) 55.8 (41.3-76.8)
Lymfocyter 5.6 (3.5-8.2) 5.7 (3.6-10.0)
Neutrofiler 28.0 (18.2-34.5) 38.3 (11.4-54.0)
Eosinofiler 0.2 (0.0-0.5) 0.3 (0.0-0.7)
Basofiler 0.0 (0.0-0.0) 0.0 (0.0-0.0)
Cytokin koncentrations i BAL vatska (pg/l)
IL-1B 79.8 (57.8-165.9) 64.9 (53.1-139.8)
IL-6 394.9 (263.2-963.0) 391.9 (272.0-
686.4)

? Enlarged 16 times/10 visual field
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IL-8 8569.5 4901.0
(4646.8-19802.3) (3696.0-14260.0)
IL-10 15.2 (5.5-21.2) 9.6 (6.3-17.3)
IL-12p70 14.8 (10.6-24.0) 13.7 (8.0-22.1)
TNF-o 8.9 (1.0-58.6) 8.2 (0.0-49.0)
PAI-1 i blod (kilounits/I)
PAI-1 3 (3-11) 3 (3-11)
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Bilaga 5. Forsokspersonsprotokoll inkl. symtomenkit.

Protokoll for
tunnelbanestudien

Ansvariga pa Avd for  Britt-Marie Larsson

yrkes- och tel: 524 877 12
miljomedicin
Anna Klepczynska
Nystrom

tel: 524 876 82

Datum: - -

Namn:

Exponeringstyp:
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Resvanor

Hur transporterar du dig vanligen? Nyttjar du
kollektivtrafik?

Har du akt tunnelbana den senaste veckan? Ja
Nej

Om ja, hur ménga ganger och mellan vilka stationer?
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Personburen métning av kvaveoxider
(NO+NO»)

Du har fitt tvd personburna provtagare for mitning av kvive-oxid
repektive kvavedioxid. Métningen startar Du sjidlv pd morgonen den
dag Du skall exponeras.

Observera att provtagningen startar s snart Du 6ppnat burkarna i
vilken provtagarna ligger! Oppna alltsd inte burkarna innan Du tinker
borja matningen. Ladmplig startpunkt ar kring 7-8-tiden pa morgonen
samma dag som Du skall exponeras (kontroll eller tunnelbana).
Maitningen avslutas ndr Du kommer till Lung- och Allergikliniken for
att gora en bronkoskopi morgonen darpa. Glom inte att ta med
forvaringsburkarna och plastpésen.

Instruktioner for att starta provtagningen: Ta forsiktigt ut bada
provtagare ur plastburkarna och tryck fast dem i hillaren med det gra
nitet riktat nedat (vg se bilden nedan). Det ir viktigt att du inte
vidror det gra nitet med fingrarna! Spara de tomma stingda
burkarna och plastpésen under tiden du exponerar provtagaren.

Fést héllaren/broschen pé Din troja eller jacka med sdkerhets-nalen,
s néra ansiktet som mgjligt. Nar Du sover kan du placera hallaren
med provtagarna pa ett bord/stol bredvid sidngen. Det ar viktigt att
den totala méttiden blir ca 1 dygn.
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Anteckna starttiden nedan (nir du tar upp miatarna
ur deras burkar). Ange dven i procent
uppskattningsvis hur stor del av mittiden som Du
vistats ute. Glom inte att ta med protokoll,

forvaringsror och plastpase till bronkoskopin!

Fragor? Ring Britt-Marie Larsson, Avd for yrkes- och
miljomedicin. Tel: 08-524 877 12 alternativt Anna
Klepczynska Nystrom

tel: 524 876 82

Start for exponeringsmitning

kl den /

Mitningen avslutad

kl den /

Tid utomhus: %

Provnr: NOx-NO /NOx-NO2
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Registreringsprotokoll under
exponeringen

0 min 30 min 60 min 90 min 120 min

Buller-
upplevelse
(0-10)

Ogonirritation
(0-10)

Nasirritation
(0-10)

Nedre luft-
végsirritation
(0-10)

Obehag av lukt
(0-10)

Rapporterade,
icke efter-fragade
besvir (vb skriv
pa Anteckningar
nedan)

0 = inga besvir eller symtom
10 = maximala besvir eller symtom

Anteckningar:
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Protokoll fOor barbar spirometer

Var god och lamna tillbaka méataren
(spirometern) och hela protokollet 1 samband med
bronkoskopin pd Lung- och allergikliniken.

Instruktion for matning
Blas 1 apparaten ungefar varannan eller var tredje

timme under dagen efter exponeringen samt en gang

pa morgonen nar Du vaknar.

1. Sétt pa apparaten genom att trycka en gang pa
knappen. Det hérs da ett pip och senaste
testresultaten visas.

2. Sta upp. Hall apparaten med skdrmen uppat.
Tryck en gang till pa knappen sa det hors tva
pip. Nar du hér det andra pipet visar skdrmen
0...”. Andas da in sa mycket luft som mdgjligt
och andas sedan ut sa kraftigt som majligt
under atminstone en sekund in i apparaten.
Upprepa steg 2 ytterligare tva ganger (inom tre
minuter) sa sparar apparaten det bésta vérdet.
Apparaten stédnger av sig sjéivt.

3. Ange eventuella luftvdgssymtom i samband
med métningarna i tabellen pa nésta sida.

PiKO-1-apparat nr:
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Kommentarer under métdagarna

Ange om du har nigra sarskilda symtom frin luftvigarna sa som
exempelvis hosta eller tungt med andningen 1 samband med métningarna.

Tid Symtom

1 Fore exponering
(cakl 07:00)

2 Under exponering
(ca k1 08:00)

3 Efter exponering
(ca kl 09:00)

4 Cakl 12:00

5 Cakl 15:00

6 Cakl 18:00
7 P& lungkliniken

(cakl 07:30)
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