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Сажетак

Епидемиолошке студије које истражују здрав-
ствене ефектe краткотрајног излагања аероза-
гађењу најчешће процењују утицај варијација кон-
центрација загађујућих материја у ваздуху на број
негативних здравствених догађаја из дана у дан,
коришћењем регресионих модела за анализу вре-
менских серија података.

До хетерогености у резултатима ових студија
доводе разлике у саставу смеше полутаната, раз-
вијености здравствене службе, метеоролошких
прилика, географског положаја и карактеристи-
ка популације, али и још увек су присутне разлике
у начину формирања регресионих модела и конт-
роле деловања придружених фактора.

Циљ овог рада је приказ резултата студија
спроведених у свету у којима је утицај аерозага-
ђења на здравље испитиван применом модела
временских серија, као и указивање на потребу
стандардизације регресионих модела који се
користе у анализи.

Кључне речи: аерозагађање, регресиони моде-
ли, временске серије.

Summary

Epidemiological studies investigating the health
effects of short-term exposure to air pollution most
often assess the impact of variations in concentra-
tions of air pollutants on the number of adverse
health events from day to day, using regression
models for analyzing time series data.

Heterogeneity in the results of these studies is
caused by differences in mixtures of pollutants, deve-
lopment level of health services, meteorological con-
ditions, geographical location and characteristics of
the population, but differences between the way
regression models are formed and associated factor
effect control are still present.

The aim of this paper is to present the results of
studies conducted in the world where the effects of
air pollution on human health was investigated
using time series models, and highlight the need for
standardization of the regression models used in
the analysis.

Keywords: air pollution, regression models, time
series.
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УВОД

Е
пидемиолошке студије које истражују

утицај загађујућих материја у ваздуху на

здравље људи се у основи деле на оне које

анализирају последице краткотрајног и оне које

прате последице дуготрајног излагања аерозага-

ђењу. У истраживањима негативних здравствених

ефеката дуготрајног излагања врши се поређење

података добијених из великих кохорти са

различитих географских локација. Оне се међусо-

бно разликују по саставу и измереним концен-

трацијама загађујућих материја у спољашњем

ваздуху. До сада спроведене кохортне студије су

малобројне, а њихова предност у односу на остале

студије огледа се у томе што постоји могућност

контроле утицаја придружених фактора на

индивидуалном нивоу (пушачки статус, индекс

пуноће тела, занимање итд). Ове студије су

дуготрајне и захтевају ангажовање великих

људских и материјалних ресурса.

Студије које се односе на испитивања ефеката

краткотрајног излагања на здравље су бројније. У

овим студијама се стопа дневног морталитета, број

хоспиталних пријема, број посета због коришћења

здравствене заштите и погоршање симптома поје-

диних болести  повезују са краткотрајним варија-

цијама концентрација полутаната у спољашњем

ваздуху. Оне најчешће процењују утицај варијација

полутаната на број негативних здравствених

догађаја из дана у дан, коришћењем регресионих

модела за анализу временских серија података.

Исто становништво представља и експерименталну

и контролну групу, због чега индивидуалне кара-

ктеристике код студија временских серија не утичу

значајно на резултате јер се не мењају у кратким

временским интервалима у истој популацији. За

контролу утицаја индивидуалних фактора, при сту-

дијама временских серија може се вршити страти-

фикација у односу на добне групе, пол и социјално-

економски статус. Тада се посебни регресиони

модели користе за сваки од стратума, а закључци се,

такође, односе на појединачне стратуме.

За разлику од кохортних, код студија времен-

ских серија може се вршити контрола фактора

који утичу на негативне здравствене исходе, а

чији интензитет показује значајне варијације у

периоду за који се подаци анализирају. До сада су

као најзначајнији од ових конфундирајућих

фактора препознати: други полутанти, метеоро-

лошки услови (температура, притисак и влажност

ваздуха), сезонске заразне болести (грип и друге)

и дани у недељи. Ови придружени фактори се,

поред концентрација загађујућих материја у

ваздуху, као независне варијабле укључују у

регресионе моделе.

Непостојање униформности у резултатима до

сада објављених студија временских серија за

процену утицаја аерозагађења на здравље није

неочекивано јер су на њих утицали бројни фак-

тори, као што су карактеристике аерозагађења,

атмосферске прилике, географски положај,

карактеристике и величина испитиване попула-

ције, али и примењени статистички модели. То је

главни разлог због кога Светска здравствена

организација своје процене утицаја аерозагађења

на здравље базира углавном на налазима

дуготрајних и скупих кохортних студија.

Циљ овог рада је приказ резултата студија

спроведених у свету у којима је утицај

аерозагађења на здравље испитиван помоћу

модела временских серија, као и да укаже на

потребу стандардизације регресионих модела

који се користе у анализи.

ЕВОЛУЦИЈА КОРИШЋЕНИХ

МЕТОДА АНАЛИЗЕ ВРЕМЕНСКИХ

СЕРИЈА

У првим студијама су подаци временских

серија анализирани праволинијским регресионим

моделима. Истраживачима је била јасна потреба

за контролом придружених фактора, као што су

метеоролошке прилике и годишња доба, па су

вршили стратификацију по нивоима темпера-

турних вредности или годишњим добима, а

покушавали су да укључе и факторе дана у

недељи, као и празника.

У седамдесетим и осамдесетим годинама

двадесетог века, истраживања су често користила

међусекторски дизајн, упоређујући стопе

морбидитета и морталитета између градова са

сличним метеоролошким условима, а различитим

нивоима аерозагађења.

У деведесетим годинама прошлог века, бољи

рачунари и статистички модели допринели су

адекватнијој контроли придружених фактора. Уводи

се мултиваријантна регресиона анализа која не

користи праволинијске, већ полиномне функције за

апроксимацију утицаја метеоролошких фактора и

тригонометријске функције за цикличне временске

трендове у обољевању и умирању, а од тада се

расподела вероватноћа броја оболелих или умрлих

особа израчунава према теоретској Поасоновој

дистрибуцији. Неколико студија је користећи ове

СТРУЧНИ И НАУЧНИ РАДОВИ
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технике установило значајан утицај честица на

пораст стопа морталитета. Као мере честичних

материја коришћене су концентрације укупно

суспендованих материја и честица пречника до 10

микрона (PM10). Резултати ових студија су од

стране једног броја истраживача критиковани,

делом и због новина у њиховим моделима.

Критичари су тврдили да је добијена значајност

настала само због карактеристика статистичких

модела. Такође су тврдили да постоји грешка у

процени утицаја у смислу утврђивања веће

значајности него што је стварна, а да придружени

фактори нису довољно контролисани, поготово

метеоролошке прилике. Било је примедби да се

објављују само радови у којима је потврђена

значајност међузависности, а они други не. Па

ипак, временом, утицај је потврђен на бројним

локацијама, а урађене су поновне анализе података

за неколико кључних студија које су потврдиле

налазе. Поуп и Калкштајн су доказали да нови

приступи контроле придружених фактора нису

битно утицали на резултате.

Од средине деведесетих година двадесетог

века се за процену акутног деловања аеро-

загађења на здравље користе генерализовани

линеарни модели (ГЛМ)  и генерализовани ади-

тивни модели (ГАМ). Они су флексибилнији од

ранијих метода у приступу придруженим

факторима и пружају значајне доказе да промене

чак и ниских нивоа полутаната могу утицати на

промене у морбидитету и морталитету на једном

подручју. Генерализација у виду логаритамске

трансформације броја умрлих или оболелих

особа се примењује како би се утврдило могуће

постојање прага дејства полутаната на

морталитет и морбидитет. У ГЛМ моделима се за

контролу метеоролошких фактора и временских

трендова примењују само параметријске

природне функције (праволинијске, полиномне,

тригонометријске и природне кубне криве

различитог степена слободе), а ГАМ модели су

допуњени и коришћењем непараметријских

крива. Атрибутивни фактори (сезона, дани у

недељи) се у обе ове врсте модела уводе као

контрастне (индикатор) променљиве.

Студије временских серија су идентификовале

утицај полутаната на морталитет у многим

земљама. Искуство у примени ове методе је

расло, што је довело до детаљније спецификације

модела и дефинисања суптилних приступа у

анализи. Недоумице још увек постоје, а односе се

на начин контроле придружених фактора и на

избор модела (ГАМ или ГЛМ) .

Коришћење података из више градова доноси

много предности студијама временских серија.

Резултати студија из једног града су обично

ограничени у могућности генерализације, јер су

статистички прилази коришћени за анализе

различити у свакој студији, а разликују се и

карактеристике градова и становништва. Кориш-

ћење стандардизованог приступа у више градова

обезбеђује прецизније закључивање него мета-

-анализе које израчунавају уравнотежене средње

вредности из објављених налаза студија за поједине

градове, а у којима су примењене различите методе.

И избегавање публиковања налаза који нису

статистички значајни, може довести до грешке

процене у мета-анализама. Студије више градова не

подлежу оваквој врсти грешке. Осим тога,

систематско испитивање регионалних разлика које

се помоћу њих спроводи је нарочито значајно због

хетерогене природе честичних полутаната ваздуха.

Још једна важна предност студија више градова је

та што се утицај придружених фактора каракте-

ристичних за поједине градове ублажава када се

израчунава просечан национални ниво.

РЕЗУЛТАТИ ДОСАДАШЊИХ

СТУДИЈА

Три највеће студије до сада које су

анализирале акутне ефекте аерозагађења су

Национална студија морталитета и морбидитета

услед аерозагађења у САД (National Mortality and

Morbidity Air Pollution Study – NMMAPS),

Аерозагађење и здравље: Европски приступ – 2

(Air Pollution and Health: a European Approach – 2

– APHEA-2)  и Аерозагађење и здравље: комби-

новани Европски и Северноамерички приступ

(Air Pollution and Health: A Combined European

and North American Approach - APHENA).

NMMAPS студија је пратила здравствене

исходе код 50 милиона људи у 20 највећих

градова САД. Сваки пораст концентрације PM10

од 10 µg/m3 био је праћен порастом дневне стопе

опште смртности од 0,21±0,06% и стопе смртно-

сти од кардиоваскуларних болести од 0,31±0,09%. 

APHEA-2 је показала незнатно јачу повеза-

ност између негативних здравствених исхода и

аерозагађења. Код 43 милиона људи у 29 европ-

ских градова, пораст дневног морталитета био је

0,6% (95% ИП: 0,4% до 0,8%) за свако повећање

концентрације PM10 од 10 µg/m3. Морталитет од

кардиоваскуларних болести је био виши за 0,69%

(95% ИП: 0,31% до 1,08%) .
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Стотине мањих студија о ефектима акутног

излагања аерозагађењу је објављено у последњим

деценијама, о чему приказе дају Брунекриф и

Холгејт, као и Поуп. Већина студија, али не и све,

потврдила је позитивну корелацију између

концентрација полутаната у ваздуху и негативних

здравствених исхода. Када су упоређени резул-

тати из 21 објављене појединачне студије и они из

NMMAPS студије, између њих су утврђене битне

разлике. Код 93% појединачних студија потврђен

је утицај аерозагађења на здравље, од којих је он

код 79% био статистички значајан. NMMAPS

студија је доказала утицај у 72% градова, од којих

је он само у 13% био статистички значајан.

APHENA је дала закључке готово подударне

са налазима студија NMMAPS и APHEA-2 за

европске, као и за градове у САД, али су процене

у односу на студије које су спровођене у

градовима Канаде биле много ниже.

УЗРОЦИ КОЈИ ДОВОДЕ ДО РАЗЛИКА

У РЕЗУЛТАТИМА

Индивидуални ниво изложености се проце-

њује на основу просечних вредности концен-

трација полутаната измерених на највише

неколико мерних места у градовима. Просторна и

временска варијабилност полутаната у ваздуху,

комбинована са кретањем појединаца кроз бројна

микроокружења свакога дана, утичу на настанак

различитих нивоа грешака у закључивању. Могу-

ћност поузданог закључивања може бити нереа-

лан циљ и због комплексности смеше полутаната

у спољњем ваздуху, као и због могућих збирних

токсичних ефеката из многих различитих

комбинација састојака.

Епидемиолошке студије користе средње вред-

ности концентрација загађујућих материја спо-

љашњег ваздуха као замену за стварно излагање.

Претпоставља се да су сви појединци једног

подручја идентично изложени и занемарује се

микрореонска варијабилност и разлике у начину

понашања појединаца. Овакав начин посредног

одређивања стварне изложености може изазвати

грешке у процени здравствених ефеката аеро-

загађења. Могућност грешке је највећа код неких

популационих подгрупа, као што су старе особе,

чији се модели понашања потпуно разликују од

опште популације (слабија покретљивост, већина

времена се проводи у затвореном стамбеном

простору).

Поред наведених узрока, као најважнији разлог

за неподударности у процени утицаја краткотрајног

излагања аерозагађењу на здравље, наводи се

разлика у коришћеним регресионим моделима.

Сви поступци који се спроводе у циљу

постизања бољих карактеристика регресионог

модела називају се оптимизација. Она обухвата

избор значајних придружених фактора који ће

бити укључени у модел, дефинисање регресионих

линија за нумеричке придружене факторе које

најбоље одражавају њихов стварни утицај на

зависнопроменљиву и избор најутицајних периода

одложеног дејства полутаната и придружених

фактора. Метод који задовољава све теоријске и

практичне захтеве при оптимизацији регресионих

модела предложен је од стране професора Хирото-

ју Акаикеа 1974. године и по њему назван Акаи-

кеов информациони критеријум – AIC. Поступак

подразумева израчунавање једне вредности AIC,

на основу које се процењује модел у целини. Што

је вредност AIC мања, то је модел боље

оптимизован.

Најчешће примењивани начин избора при-

дружених фактора који ће бити задржани у

регресионом моделу за процену утицаја аеро-

загађења на здравље је условни метод. У модел се

укључују сви фактори за које претпостављамо да

би могли деловати, како на зависнопроменљиву,

тако и на фактор чији се утицај на зависно-

променљиву проучава. Уколико се покаже да неки

од ових фактора не доприноси оптимизацији

модела, он се искључује из даље анализе.

Насупрот томе, безусловни метод подразумева

задржавање у моделу придружених фактора, без

провере да ли је њихов утицај значајан или не. При

таквом избору се истраживачи придржавају пре-

порука еминентних организација, као што је

Агенција за заштиту животне средине САД (Envi-

ronmental Protection Agency – EPA) или примењују

методологију коришћену у великим пројектима,

као што је APHEA.

Највећу дилему при статистичкој обради пода-

така студија временских серија представља избор

одговарајућих регресионих линија за апроксима-

цију утицаја сваког од нумеричких придружених

фактора на зависнопроменљиву. У савременим

истраживањима се најчешће примењују полино-

мне, природне кубне и непараметријске криве.

Посебан проблем представља одређивање степе-

на полинома које је потребно применити, као и

опсега вредности који ће бити коришћени код

прилагођавања непараметријских крива. Неопхо-

дно је нагласити да се утицај полутаната увек
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процењује правом линијом. Готово да нема две

студије код којих су регресионе линије за све

придружене факторе исте врсте и степена. Један

од закључака пројекта APHENA је да избор

степена полинома код полиномних крива, као и

опсега вредности код непараметријских крива

који ће бити коришћени за одражавање утицаја

појединих придружених фактора имају много

већи ефекат на резултат истраживања него врсте

крива, односно модела (ГЛМ или ГАМ) који ће

бити примењени.

Код великих пројеката су процене утицаја

аерозагађења на здравље вршене за сваки град

понаособ, односно формирани су специфични

уницентрични модели на основу чијих резултата

су израчунаване уравнотежене мултицентричне

вредности релативног ризика.

Веома је значајно контролисати и могуће каш-

њење дејства полутаната и придружених фактора на

здравствене исходе. Наиме, на дневни морталитет и

морбидитет могу утицати концентрације загађују-

ћих материја у ваздуху, као и метеоролошки услови

из дана наступања здравствених исхода, али и из

неколико претходних дана. Због тога је за сваки

полутант и придружени фактор потребно одредити

одговарајући период кашњења (Lag) у данима, од-

носно дан или узастопне дане чије вредности имају

највећи утицај на здравствене исходе. Када се у

моделу користе просечна вредност или збир вред-

ности концентрација полутаната за неколико узас-

топних дана, почевши од дана наступања догађаја

(Lag 0-i), овакав модел се назива дистрибуирани.

EPA, анализирајући резултате студија времен-

ских серија, закључила је следеће:

1) Ефекти аерозагађења вероватно неће бити

значајно погрешно процењени због примене

неадекватне контроле повремених трендова, као

што су сезонски ефекти, иако су неке студије

утврдиле значајност сезонског утицаја.

2) Мало је вероватно да метеоролошки услови

могу бити значајан придружени фактор, што је

доказано синоптичким метеоролошким

моделима.

3) Врло је значајно знати за процену да ли у

ваздуху постоји један полутант или је присутна

мешавина загађујућих материја. Kада се у модел

укључе други полутанти, ефекти анализиране

загађујуће материје на здравље се тада често

умање.

ЗАКЉУЧАК

И поред великог напретка у методологији

анализа временских серија, још увек су присутне

разлике у начину формирања регресионих модела

и контроле деловања придружених фактора. Те

разлике, поред других разлога као што су састав

смеше полутаната, развијеност здравствене

службе, метеоролошке прилике, географски

положај, карактеристике испитаника, величина

популације и процена изложености, доводе до

хетерогених резултата студија. До увођења

јединствене методологије која би омогућила

упоредивост резултата, при процени утицаја

аерозагађења на здравље потребно је вршити

контролу ефеката свих до сада препознатих

придружених фактора.
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