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Реферат

Цель: Оценка риска заболеваемости первичной глаукомой отдельных типов в когорте работников, подвергшихся хроническому 
облучению.
Материал и методы: В изучаемую когорту были включены все работники, впервые нанятые на один из основных заводов ПО 
«Маяк» (реакторы, радиохимический и плутониевый заводы) в 1948–1982 гг., и наблюдавшиеся до конца 2018 г. (22377 работников; 
25,4 % – женщины). Средний возраст работников на момент найма у мужчин составил 24,11 (±7,13) лет (± стандартное отклонение 
(СО)) и у женщин – 27,32 (±7,97) лет. Средняя продолжительность работы на предприятии составила 18,04 (±14,28) лет. Средняя 
суммарная поглощенная в головном мозге доза внешнего гамма-излучения (±СО) у мужчин составила 0,46 (±0,67) Гр, у женщин – 
0,36 (±0,56) Гр, а средняя суммарная поглощенная доза нейтронного излучения – 0,0016 (±0,0043) Гр и 0,0016 (±0,0050) Гр соот-
ветственно. В исследование были включены только подтвержденные случаи первичной глаукомы (572 случая). Статистический 
анализ включал оценку относительного риска для категорий из одной или нескольких переменных с поправкой на другие перемен-
ные. Избыточный относительный риск на единицу дозы (ИОР/Гр), описывался с помощью линейного тренда от суммарной дозы 
внешнего гамма-облучения с поправкой (с помощью стратификации) на нерадиационные факторы (пол, достигнутый возраст, 
когорта рождения) и нейтронную дозу.
Результаты: Показано, что относительный риск заболеваемости нормотензивной глаукомой был статистически значимым только 
у работников, подвергшихся внешнему гамма-облучению в дозе более 1,0 Гр, и составил 1,88 ((95 % ДИ: 1,01–3,54); р=0,047). 
В результате анализа зависимости доза‒эффект в когорте работников, подвергшихся профессиональному хроническому облуче-
нию, обнаружена статистически значимая линейная зависимость заболеваемости нормотензивной глаукомой от суммарной дозы 
внешнего гамма-облучения (ИОР/Гр составил 0,53 (95 % (ДИ: 0,01–1,68; р<0,05)). Не обнаружено статистически значимой зависи-
мости заболеваемости первичной открытоугольной и закрытоугольной глаукомой от суммарной дозы внешнего гамма-облучения 
в изучаемой когорте работников.
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«Маяк», профессиональное хроническое облучение, гамма-облучение
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Abstract

Purpose: To assess the incidence risk of primary glaucoma in a cohort of workers affected by chronic exposure.
Material and methods: The studied cohort included all workers first employed at one of the main production facilities of the Mayak 
Production Association (reactor, radiochemical, and plutonium production plants) between 1948 and 1982, with follow-up until the end of 
2018 (n=22,377; 25.4 % women). The average age at hiring was 24.11 (±7.13) years for men and 27.32 (±7.97) years for women (mean ± 
standard deviation (SD)). The average length of professional employment at the enterprise was 18.04 (±14.28) years. Mean total absorbed 
dose of external gamma radiation in the brain was 0.46 (±0.67) Gy for men and 0.36 (±0.56) Gy for women. Mean total absorbed dose of 
neutron radiation was 0.0016 (±0.0043) Gy and 0.0016 (±0.0050) Gy for men and women, respectively. Only confirmed cases of primary 
glaucoma (572 cases) were included into the analysis. Statistical analysis included estimation of the relative risk (RR) for categorized vari-
ables, adjusted for other factors. The excess relative risk per unit dose (ERR/Gy) was estimated using a linear dependence on the total exter-
nal gamma radiation dose, adjusted (via stratification) for non-radiation factors (sex, attained age, birth cohort) and neutron radiation dose.
Results: A statistically significant relative risk of normal tension glaucoma was found only in the group of workers who received external 
gamma radiation dose exceeding 1.0 Gy and made up 1.88 (95 % CI: 1.01–3.54; p = 0.047). Dose-response analysis in the cohort of chroni-
cally occupationally exposed workers revealed a statistically significant linear relationship between the incidence of normal tension glau-
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Введение
Глаукома – это группа заболеваний глаза, при ко-

торых развивается повреждение головки зрительного 
нерва, приводящее к снижению зрения, вплоть до не-
обратимой слепоты. Согласно МКБ–10 [1], выделяют 
врожденную глаукому, первичную и вторичную глауко-
му. Врожденная глаукома обусловлена заболеваниями и 
родовой травмой плода. Первичная глаукома является 
многофакторным заболеванием и обусловлена, прежде 
всего, инволюционными изменениями глаза. Вторичная 
глаукома развивается в результате травм, воспалитель-
ных и других болезней глаза, а также некоторых сомати-
ческих заболеваний (например, при болезнях эндокрин-
ной системы). Первичную глаукому делят на первичную 
открытоугольную глаукому (ПОУГ) и первичную закры-
тоугольную глаукому (ПЗУГ). В свою очередь, ПОУГ 
подразделяют на глаукому с нормальным внутриглаз-
ным давлением (ВГД) (нормотензивная глаукома (НТГ)) 
и глаукому с высоким ВГД (высокотензивная глаукома 
(ВТГ)).

Основными хорошо известными факторами, повы-
шающими риск развития первичной глаукомы, являют-
ся пожилой возраст, наследственная предрасположен-
ность, гипотензия, гипертензия, атеросклероз сосудов, 
сахарный диабет и др. [2, 3].

Первые случаи развития глаукомы вследствие об-
лучения при лечении рака (лучевая терапия) были 
описаны в начале 20 века [4–6], а в дальнейшем было 
показано, что облучение в высоких дозах приводит к 
вторичной глаукоме (в частности, неоваскулярной гла-
укоме), например, при лучевой терапии в суммарных 
дозах >40 Гр, фракциями по 2 Гр [7, 8]. Напротив, в 
других исследованиях статистически значимо повы-
шенных радиогенных рисков первичной глаукомы, 
ПОУГ или ПЗУГ не наблюдалось [9–14]. Но в не-
давно проведенном исследовании лиц, пострадавших 
от атомных бомбардировок в Японии, было сделано 
предположение о статистически значимом увеличении 
риска НТГ вследствие острого облучения в дозах, на-
много меньших, чем дозы, используемые в радиотера-
пии [9, 10]. Таким образом, возможно, что воздействие 
ионизирующего излучения приводит к развитию НТГ, 
и возникает вопрос, зависит ли это от величины дозы 
и мощности дозы. Однако, риск НТГ пока не выявлен 
в других когортах помимо пострадавших от атомных 
бомбардировок в Японии.

В исследовании, проводившемся ранее, не было 
выявлено зависимости заболеваемости первичной 
глаукомой и ПОУГ от дозы внешнего облучения в ко-
горте работников ПО «Маяк», подвергшихся профес-
сиональному хроническому облучению [11]. Целью 
настоящего исследования являлась оценка риска забо-
леваемости отдельными типами первичной глаукомы 
в когорте работников, подвергшихся хроническому об-
лучению.

coma and the total dose of external gamma radiation (ERR/Gy = 0.53; 95 % CI: 0.01–1.68; p < 0.05). No statistically significant association 
was registered between the incidence of primary open-angle glaucoma or primary angle-closure glaucoma and the total dose of external 
gamma radiation in the studied cohort of workers.
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Материал и методы

Характеристика изучаемой когорты
Настоящее исследование является ретроспективным 

когортным исследованием работников производствен-
ного объединения (ПО) «Маяк», начавшего свою дея-
тельность в 1948 г. [15].

В когорту включены все работники, впервые наня-
тые на ПО «Маяк» в период 1948–1982 гг., независимо 
от пола, возраста, национальной принадлежности, об-
разования и других характеристик (22377 работников; 
25,4 % ‒ женщины).

Период наблюдения за когортой начинался от даты 
найма на ПО «Маяк» и продолжался до наиболее ранней 
из следующих дат: даты установления диагноза заболе-
вания; даты смерти; 31.12.2018 г. для тех работников, кто 
был жив и проживал в г. Озерске (резиденты); даты «по-
следней медицинской информации» для тех работников, 
кто выехал из г. Озерска на другое постоянное место 
жительства (мигранты), и для резидентов с неизвест-
ным жизненным статусом [11]. Средний возраст работ-
ников на момент найма у мужчин составил 24,11 (7,13) 
лет (стандартное отклонение (СО)) и у женщин – 27,32 
(7,97) лет. Продолжительность работы на ПО «Маяк» ва-
рьировала от 1 месяца до 60 лет и, в среднем, составила 
18,04 (14,28) лет; только 5,0 % работников проработали 
на ПО «Маяк» менее 1 года. На конец периода наблю-
дения жизненный статус известен для 95 % членов из-
учаемой когорты; 53,5 % из них умерли и 46,5 % живы. 
Средний возраст на момент смерти у мужчин составил 
61,52 (13,63) лет, у женщин – 70,48 (12,44) лет; а средний 
возраст тех, кто жив – 68,50 (10,04) лет и 76,59 (9,75) лет 
соответственно.

Медицинская информация за весь период наблю-
дения была доступна для 97,3  % членов когорты. 
Источниками информации являлись медицинские кар-
ты, истории болезни и другие медицинские документы, 
которые были подробно описаны ранее [16].

Следует отметить, что медицинское наблюдение ра-
ботников ПО «Маяк» осуществлялось с первых дней 
деятельности предприятия специальными медицин-
скими и научными учреждениями по разработанной и 
утвержденной Министерством здравоохранения СССР 
стандартной программе. Работники проходили обяза-
тельное медицинское обследование перед поступле-
нием на ПО «Маяк» и обязательные ежегодные профи-
лактические медицинские обследования, включающие 
осмотры различных врачей-специалистов, в том числе 
врача-офтальмолога, клинико-лабораторные и инстру-
ментальные обследования. На момент найма на работу 
ни у одного из членов когорты не было диагностирова-
но глаукомы.

Основные характеристики изучаемой когорты пред-
ставлены в табл. 1.

Следует отметить, что ВГД измерялось в обязатель-
ном порядке всем работникам во время регулярных ме-
досмотров. На основе измерений ВГД ПОУГ классифи-
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цировали либо как ВТГ (при ВГД >21 мм рт.ст.) либо как 
НТГ (при ВГД ≤21 мм рт.ст.) [17].

Дозиметрия
Все работники основных заводов подвергались хро-

ническому облучению: работники реакторов ‒ только 
внешнему облучению, а работники радиохимического и 
плутониевого заводов – как внешнему, так и внутренне-
му облучению (сочетанное облучение). 

Следует отметить, что индивидуальный мониторинг 
внешнего гамма-облучения работников основных заво-
дов начинался с момента найма на предприятие и осу-
ществлялся с помощью индивидуальных дозиметров.

В настоящем исследовании использованы индивиду-
альные годовые оценки доз профессионального облуче-
ния дозиметрической системы работников ПО «Маяк» – 
ДСРМ-2013 [18, 19]. Поскольку в ДСРМ-2013 отсут-
ствует доза на глаз, в настоящем исследовании была 
использована индивидуальная поглощенная в головном 
мозге доза внешнего гамма- и нейтронного излучения. 
Следует отметить, что статистически значимых разли-

чий между поглощенными дозами внешнего облучения 
для различных органов нет [20]. Средняя суммарная 
поглощенная в головном мозге доза внешнего гамма-
излучения (СО) у мужчин составила 0,46 (0,67) Гр, у 
женщин – 0,36 (0,56) Гр. Следует отметить, что 17,4 % 
работников изучаемой когорты подвергались гамма-об-
лучению в дозах более 1,0 Гр, медианное значение (СО; 
min – max) поглощенной в мозге дозы гамма-облуче-
ния составило для этих работников 1,59 (0,75; 1,0–8,0) 
Гр для мужчин и 1,46 (0,63; 1,0 – 6,1) Гр для женщин. 
Лишь 4083 работника ПО «Маяк» (18,2 %) подверглись 
нейтронному облучению. Для этих работников средняя 
суммарная поглощенная в мозге доза внешнего нейтрон-
ного облучения составила 0,0016 (0,0043) Гр у мужчин и 
0,0016 (0,0050) Гр у женщин. 

Статистический анализ
Как в предыдущих исследованиях, настоящий анализ 

был ограничен периодом проживания в г. Озерске, т.к. 
информация о заболеваниях, результатах ежегодного об-
следования глаза и нерадиационных факторах была недо-
ступной для мигрантов после их выезда из города. Из ис-
следования были исключены 43 работника, подвергшиеся 
острому гамма-нейтронному облучению высокой мощ-
ности, приведшему к развитию острой лучевой болезни; 
684 работников, у которых отсутствовала медицинская 
информация в связи с потерей медицинских карт.

Статистический анализ включал оценку относитель-
ного риска (ОР) для категорий из одной или нескольких 
переменных с поправкой на другие переменные. ОР рас-
считывался по методу максимального правдоподобия 
с помощью модуля AMFIT программы EPICURE [21]. 
95 % доверительные интервалы для оценок относитель-
ного риска и р-значения для проверки статистической 
значимости были получены с помощью метода правдо-
подобия, используя модуль AMFIT. Был проведен кате-
гориальный анализ и анализ зависимости доза‒эффект с 
помощью метода пуассоновской регрессии с использо-
ванием модуля AMFIT программы EPICURE. 

Избыточный относительный риск на единицу дозы 
(ИОР/Гр), описывался с помощью линейного тренда от 
дозы внешнего облучения с поправкой (с помощью стра-
тификации) на нерадиационные факторы (пол, достиг-
нутый возраст (<20, 20–25, …, 80–85, ≥85 лет), когорта 
рождения (<1910, 1910–1919, 1920–1929, 1930–1939, 
1940–1949, ≥1950), артериальная гипертензия (без ги-
пертензии, с гипертензией, неизвестно), индекс массы 
тела (ИМТ; < нормы, норма, >нормы, неизвестно); «са-
харный диабет» до даты установления диагноза «гла-
укома» (без сахарного диабета, с сахарным диабетом, 
неизвестно); доза нейтронного облучения при анализе 
зависимости изучаемого эффекта от гамма-облучения и 
наоборот. 

Объектом анализа являлся риск заболеваемости глау-
комой в зависимости от дозы внешнего гамма-облучения 
с 5-летним лаг-периодом для всей когорты. Нейтронная 
доза была добавлена в стратификацию как категориаль-
ная переменная. Как и в предыдущих анализах, работни-
ки, не подвергавшиеся нейтронному облучению, не были 
исключены из анализа, а были включены в категорию 
“неизмеренные 0.00”. Анализ линейной зависимости 
от нейтронной дозы был проведен как анализ чувстви-
тельности с использованием линейной модели. Анализ 
линейной зависимости с дозой нейтронного облучения 
был ограничен работниками с измеренной (известной, 
оцененной) дозой нейтронного облучения (4001 чел.).

Отклонения от линейной зависимости доза‒ответ 
оценивались с помощью трех альтернативных моделей: 

Таблица 1
Характеристика изучаемой когорты

Characteristics of the study cohort
Распределение работников в зависимости от возраста на момент 

установления диагноза ПОУГ
Возраст 
диагностики, лет

Мужчины Женщины Оба пола
Число % Число % Число %

<50 20 5,5 4 2,3 24 4,4
50–59 77 20,9 9 5,2 86 15,9
60–69 165 45,0 60 34,7 225 41,7
70–79 88 24,0 74 42,8 162 30,0
старше 80 17 4,6 26 15,0 43 8,0
Всего 367 100,0 173 100,0 540 100,0

Распределение работников в зависимости от возраста на момент 
установления диагноза ВТГ

Возраст 
диагностики, лет

Мужчины Женщины Оба пола
Число % Число % Число %

<50 17 5,6 4 2,7 21 4,7
50–59 64 21,3 7 4,8 71 15,8
60–69 127 42,2 52 35,4 179 40,0
70–79 79 26,3 61 41,5 140 31,2
старше 80 14 4,6 23 15,6 37 8,3
Всего 301 100,0 147 100,0 448 100,0

Распределение работников в зависимости от возраста на момент 
установления диагноза НТГ

Возраст 
диагностики, лет

Мужчины Женщины Оба пола
Число % Число % Число %

<50 3 4,5 0 0 3 3,3
50–59 13 19,7 2 7,7 15 16,3
60–69 38 57,7 8 30,8 46 50,0
70–79 9 13,6 13 50,0 22 23,9
старше 80 3 4,5 3 11,5 6 6,5
Всего 66 100,0 26 100,0 92 100,0

Распределение работников в зависимости от возраста на момент 
установления диагноза ПЗУГ

Возраст 
диагностики, лет

Мужчины Женщины Оба пола
Число % Число % Число %

<50 1 6,7 2 11,8 3 9,4
50–59 4 26,7 4 23,5 8 25,0
60–69 5 33,3 5 29,4 10 31,3
70–79 5 33,3 6 35,3 11 34,3
старше 80 0 0 0 0 0 0
Всего 15 100,0 17 100,0 32 100,0
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квадратичной (Q, 1 + βD2), линейно-квадратичной (LQ, 1 
+ β1D + β2D

2) и линейно-экспоненциальной [LE, 1 + β1D 
× exp (–β2D)]. Для вложенных моделей использовались 
различия максимального правдоподобия, для невложен-
ных – информационный критерий Акаике [22, 23].

Кроме этого, проведены анализы чувствительности, 
с помощью которых была выполнена оценка влияния на 
результаты: 
‒	 лаггирования дозы (0, 10, 15, 20 лет); 
‒	 исключения поправок на АГ, ИМТ, СД и дозу ней-

тронного облучения;
‒	 включения поправок на наличие сопутствующих 

заболеваний «катаракта» или «оперированная ката-
ракта» до даты установления диагноза «глаукома»; 
статус курения и употребления алкоголя; индекс ку-
рения (<10, 10–20, >20 пачка×лет) вместо статуса ку-
рения. 
Также изучена модификация радиогенного риска 

заболеваемости глаукомой в зависимости от пола, до-
стигнутого возраста работников (с оценкой гетероген-
ности и лог-линейного тренда) и возраста найма. Все 
критерии статистической значимости являлись двусто-
ронними. Статистически значимыми считали различия 
при р<0,05.

Результаты и обсуждение
К концу периода наблюдения в изучаемой когорте ра-

ботников были зарегистрированы 572 случая первичной 
глаукомы, из них 540 случаев (94,4 %) ПОУГ, в том чис-
ле 92 случая (17,0 %) НТГ и 448 (83,0 %) случаев ВТГ, и 
32 случая ПЗУГ (5,6 %). 

Результаты категориального анализа заболеваемости 
первичной глаукомой различных типов в различных ди-
апазонах доз внешнего гамма и нейтронного излучения 
представлены в табл. 2. 

Следует отметить, что погранично статистически 
значимый риск заболеваемости НТГ обнаружен у ра-
ботников, подвергшихся внешнему гамма-облучению в 
суммарной дозе более 1,0 Гр (ОР=1,88 (95 % ДИ: 1,01–
3,51); р=0,047). ОР заболеваемости ПОУГ в целом, ВТГ 
и ПЗУГ в изучаемой когорте работников был статисти-
чески незначимым во всех дозовых диапазонах по срав-
нению с референс-категорией (менее 0,25 Гр). 

В результате анализа заболеваемости первичной гла-
укомой и ее типами в различных диапазонах суммарных 
поглощенных в мозге доз нейтронного излучения обна-
ружен статистически значимо увеличенный риск забо-

леваемости ПОУГ (ОР = 3,70 (95  % ДИ: 1,04–11,31) и 
высокий, но статистически незначимый ОР заболевае-
мости НТГ (ОР = 5,17 (95 % ДИ: 0,49–40,51) у работни-
ков, подвергшихся нейтронному облучению в дозе более 
0,01 Гр.

В результате основного анализа обнаружена ста-
тистически значимая линейная зависимость заболева-
емости НТГ от суммарной поглощенной дозы внеш-
него гамма-излучения в мозге с учетом нерадиацион-
ных факторов и дозы нейтронного излучения; ИОР/
Гр=0,53 (95  % ДИ: 0,01–1,68), р<0,05 (табл. 3, рис. 1). 
Следует отметить, что исключение из модели поправки 
на дозу нейтронного облучения приводило к увеличе-
нию оценки риска (ИОР/Гр=0,65 (95 % ДИ: 0,08–1,85). 
Использование различных периодов лаггирования (0, 10, 
15, 20 лет) не изменяло полученный результат, за исклю-
чением 20-летнего периода лаггирования, при котором 
риск становился незначимым. Анализ чувствительности 
показал, что при исключении из модели поправки на АГ 
и ИМТ и включении в модель дополнительных поправок 
на статус курения и употребление алкоголя, а также ин-
декса курения риск увеличивался на 15 %, 45 %, 36 % и 
40 % соответственно (табл. 3). 

При исключении из модели поправки на СД и вклю-
чение дополнительных поправок на наличие диагноза 
«катаракта» и «оперированная катаракта» риск практи-
чески не изменялся.

В результате основного анализа не выявлено стати-
стически значимой зависимости заболеваемости ПОУГ 
в целом, ВТГ и ПЗУГ от суммарной поглощенной дозы 
внешнего гамма-облучения в изучаемой когорте ра-
ботников; ИОР/Гр= 0,07 (95  % ДИ: –0,08–0,29); –0,01 
(95 % ДИ: –0,16–0,21) и 0,04 (95 % ДИ: –0,51–1,53) со-
ответственно. Проведенный анализ чувствительности 
показал, что использование различных периодов лагги-
рования, исключение из модели отдельных поправок и 
включение в модель дополнительных поправок не ока-
зывали влияния на полученный результат; изменялась 
лишь оценка риска и доверительные интервалы, но риск 
заболеваемости ПОУГ и ПЗУГ оставался статистически 
незначимым (табл. 3).

Не выявлено статистически значимой зависимо-
сти заболеваемости первичной глаукомой (ПОУГ, ВТГ, 
НТГ, ПЗУГ) от суммарной дозы нейтронного облучения 
(табл. 3).

Не выявлено модификации радиогенного риска за-
болеваемости первичной глаукомой (ПОУГ, ВТГ, НТГ, 

Таблица 2
ОР заболеваемости первичной глаукомой различных типов в различных диапазонах суммарной поглощенной в головном мозге дозы 

внешнего гамма- и нейтронного излучения, 5-лаг
Relative risks of various types of primary glaucoma for different categories of cumulative brain absorbed dose of gamma-ray and neutron 

exposure lagged for 5 years

Суммарная доза, 
Гр

Средняя 
доза, Гр

Количество случаев ОР (95 % ДИ)
ПОУГ ВТГ НТГ ПЗУГ ПОУГ ВТГ НТГ ПЗУГ
ОР в зависимости от суммарной дозы внешнего гамма-облучения головного мозга, Гр

0–0,25 0,14 270 233 37 17 1 1 1 1
0,25–0,5 0,41 82 69 13 4 0,92 (0,70, 1,20) 0,90 (0,67, 1,20) 1,07 (0,52, 2,06) 1,05 (0,29, 3,03)
0,5–0,75 0,68 37 33 4 5 0,77 (0,52, 1,10) 0,82 (0,54, 1,20) 0,53 (0,15, 1,40) 2,46 (0,76, 6,86)
0,75–1,00 0,93 42 33 9 2 1,14 (0,79, 1,62) 1,08 (0,71, 1,59) 1,59 (0,65, 3,53) 0,89 (0,12, 3,79)

>1 1,19 108 79 29 4 1,15 (0,88, 1,50) 1,02 (0,75, 1,38) 1,88 (1,01, 3,51) 0,85 (0,21, 2,69)
ОР в зависимости от суммарной дозы нейтронного облучения головного мозга, Гр

0–0,001 0,0005 72 56 16 1 1 1 1 1
0,001–0,0025 0,002 24 19 5 1 0,88 (0,51, 1,49) 0,94 (0,50, 1,69) 0,70 (0,19, 2,07) 0,88 (0,03; 23,55)
0,0025–0,005 0,004 22 16 6 1 1,09 (0,57, 2,04) 1,07 (0,51, 2,20) 1,21 (0,32, 4,23) 6,60 (0,23; 225)
0,005–0,01 0,007 6 5 1 0 0,94 (0,31, 2,41) 1,06 (0,29, 3,04) 0,70 (0,04, 4,36) –

>0,01 0,02 5 3 2 0 3,70 (1,04, 11,31) 2,19 (0,45, 8,08) 5,17 (0,49, 40,51) –
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ПЗУГ) от пола, достигнутого возраста и возраста на мо-
мент найма (табл. 4). 

Настоящее исследование продолжает цикл работ, 
посвященных изучению неопухолевых эффектов, в т.ч. 
заболеваний глаз, в когорте работников атомной про-
мышленности, подвергшихся хроническому облучению 
с низкой мощностью дозы. 

Ранее в этой когорте была изучена заболеваемость 
катарактой [24], отдельными типами катаракты [25], 
оперированной катарактой [26] и первичной глаукомой 
[11]. Проводившийся ранее анализ 476 случаев первич-

ной глаукомы не выявил статистически значимой зави-
симости от дозы внешнего гамма-облучения. В отличие 
от предыдущего исследования [11] в настоящем анализе: 
а) период наблюдения за когортой был расширен на 10 
лет, что привело к увеличению количества случаев пер-
вичной глаукомы на 20 % и, как следствие, повысило ста-
тистическую мощность исследования; б) использованы 
оценки доз новой улучшенной дозиметрической систе-
мы ДСРМ – 2013 (в предыдущем исследовании ДСРМ – 
2008 [11]); в) получены данные об измерениях ВГД, что 
позволило классифицировать ПОУГ на НТГ и ВТГ.

В результате основного анализа была обнаружена 
погранично статистически значимая линейная зависи-
мость заболеваемости НТГ (но не ПОУГ, ВТГ и ПЗУГ) 
от суммарной поглощенной в мозге дозы внешнего гам-
ма-излучения с учетом нерадиационных факторов (пол, 
достигнутый возраст, когорта рождения, АГ, ИМТ, СД) 
и дозу нейтронного облучения. Следует отметить, что 
полученная оценка ИОР/Гр = 0,53 (95 % ДИ: 0,01–1,68) 
имела широкий доверительный интервал и, как след-
ствие, большую неопределенность. Это связано с не-
большим количеством случаев НГТ в изучаемой когорте 
работников. Причем, исключение из модели поправки 
на дозу нейтронного облучения приводило к увеличе-
нию риска заболеваемости НТГ. 

Следует отметить, что характер зависимости доза‒
эффект для всех типов первичной глаукомы наиболее 
точно описывался линейной моделью.

Одним из главных преимуществ когорты работников 
ПО «Маяк» является наличие информации о нерадиаци-
онных факторах, в том числе количественных характе-
ристик, которые, как известно, повышают риск развития 
первичной глаукомы (АГ, СД, статус и индекс курения, 
статус употребления алкоголя). Анализ чувствительно-
сти показал, что исключение из модели некоторых фак-
торов и включение дополнительных факторов приводи-
ли лишь к изменению величины оценки риска и изме-
нению доверительных интервалов, не изменяя статисти-
ческой значимости полученных результатов. Так оценки 
риска для НТГ и ПОУГ существенно увеличились после 

Таблица 3
Оценки избыточного относительного риска заболеваемости первичной глаукомой различных типов в зависимости от суммарной 

поглощенной в головном мозге дозы внешнего гамма-излучения, 5-лаг
Excess relative risks of various primary glaucoma type incidence in relation to cumulative brain absorbed dose of external gamma-ray and 

neutron exposure lagged for 5 years

Тип анализа
ИОР/Гр (95 %ДИ)

ПОУГ ВТГ НТГ ПЗУГ
Основной анализ; лаг-период 5 лет 0,07 (–0,08, 0,29) –0,01 (–0,16, 0,20) 0,53 (0,01, 1,68) 0,04 (–0,51, 1,53)

Анализ чувствительности – периоды лагирования
лаг-период 0 лет 0,07 (–0,08, 0,28) –0,02 (–0,18, 0,18) 0,54 (0,02, 1,70) 0,04 (–0,50, 1,48)
лаг-период 10 лет 0,07 (–0,08, 0,28) –0,02 (–0,17, 0,19) 0,53 (0,01, 1,66) 0,06 (–0,51, 1,62)
лаг-период 15 лет 0,07 (–0,08, 0,28) –0,02 (–0,17, 0,19) 0,53 (0,01, 1,67) 0,02 (–0,51, 1,52)
лаг-период 20 лет 0,06 (–0,09, 0,27) –0,02 (–0,17, 0,19) 0,48 (–0,02, 1,54) –0,02 (–0,49, 1,22)

Анализ чувствительности ‒ исключение из стратификации
Гипертензия 0,08 (–0,07, 0,30) –0,01 (–0,16, 0,19) 0,61 (0,06, 1,81) –0,006 (–0,48, 1,21)
ИМТ 0,13 (–0,04, 0,35) 0,02 (–0,13, 0,23) 0,77 (0,14, 2,15) –0,07 (–0,45, 0,90)
Диабет 0,09 (–0,06, 0,30) 0,002 (–0,15, 0,21) 0,54 (0,03, 1,65) 0,03 (–0,50, 1,53)
Нейтронная доза 0,06 (–0,08, 0,26) –0,04 (–0,19, 0,15) 0,65 (0,08, 1,85) 0,08 (–0,51, 1,59)

Анализ чувствительности ‒ добавление в стратификацию
ИК 0,09 (–0,07, 0,32) –0,02 (–0,18, 0,19) 0,74 (0,11, 2,13) 0,19 (–0,54, 2,07)
Курение и алкоголь 0,16 (–0,03, 0,43) 0,05 (–0,13, 0,32) 0,72 (0,08, 2,23) 0,22 (–0,40, 2,19)
Катаракта –0,02 (–0,14, 0,15) –0,11 (–0,24, 0,05) 0,50 (0,002, 1,59) –0,03 (–0,48, 1,11)
Оперированная катаракта 0,08 (–0,07, 0,30) –0,002 (–0,16, 0,21) 0,53 (0,008, 1,7) 0,05 (–0,51, 1,59)

Анализ чувствительности, риск связанный с нейтронной дозой
Основной анализ, лаг-период 5 лет 44,97 (–14,06, 132,1) 29,3 (–22,65, 115,3) 126,8 (–57,13, 488,8) –5,37 (n/a, 519) 

Рис. 1. Зависимость заболеваемости НТГ от поглощенной в мозге 
суммарной дозы внешнего гамма-излучения, лаг-период 5 лет

Fig. 1. Normal-tension glaucoma incidence in relation to the cumulative 
brain absorbed gamma dose from external exposure lagged for 5 years
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исключения из модели поправки на ИМТ и включении в 
нее дополнительных поправок на статус курения и упо-
требления алкоголя и индекс курения.

Как и в предыдущих исследованиях [11], не обнару-
жено модификации радиогенного риска заболеваемости 
первичной глаукомой и ее типами от пола, достигнутого 
возраста и возраста найма на предприятие.

В многочисленных исследованиях показано, что при 
лучевой терапии, когда суммарные дозы облучения го-
ловного мозга превышают 30–40 Гр, в течение ближай-
ших 3–5 лет развивается вторичная неоваскулярная гла-
укома [7, 27–29].

В то же время в настоящий момент в литературе до-
ступны только два исследования, помимо исследования 
когорты работников ПО «Маяк», в которых представ-
лены результаты анализа первичной глаукомы: когорта 
лиц, переживших атомные бомбардировки в Японии, 
и когорта рентгенологов США (USRT). В когорте лиц, 
переживших атомные бомбардировки в Японии и под-
вергшихся острому однократному гамма-нейтронному 
облучению в дозах более 5,0 Гр (средняя доза на глаз 
468 мГр), впервые было показано статистически значи-
мое линейное снижение риска заболеваемости глауко-
мой (без разделения на типы) при увеличении дозы об-
лучения; статистически значимое увеличение отноше-
ния шансов на 1 Гр для заболеваемости НТГ; ОШ=1,31 
((95 % ДИ: 1,11–1,53); р=0,001) [9]. Следует отметить, 
что это исследование было основано на данных меди-
цинских историй, но без подробных офтальмологиче-
ских исследований, что не исключало недооценку по-
казателей заболеваемости глаукомой. При этом авторы 
отмечали, что низкий показатель участия в исследова-
нии (59 %) и соответствующие неопределенности по-
буждают интерпретировать полученные результаты с 
осторожностью. Второй анализ глаукомы в когорте LSS, 
основанный на результатах офтальмологического об-

следования, показал аналогичное отношение шансов на 
1 Гр для НТГ=1,39 ((95 % ДИ: 1,15–1,69); р<0,01) [14].

В исследовании когорты USRT, в которой рентген-
лаборанты подвергались профессиональному облуче-
нию в малых дозах (средние суммарные поглощенные 
в хрусталике дозы – 58 мГр при низкой мощности дозы 
<5 мГр/ч), не выявлено статистически значимой зави-
симости заболеваемости первичной глаукомой (без раз-
деления на типы) от дозы облучения [10]. Следует от-
метить, что исследование проведено на основе данных 
опросников; но рентгенологи, имеющие медицинское 
образование, скорее всего, давали более точные ответы 
о своем диагнозе. В то же время преимуществом этого 
исследования являлось значительное число случаев пер-
вичной глаукомы (1631), а также то, что анализ риска 
выполнялся с поправкой на нерадиационные факторы 
(пол, год рождения, диабет, курение, ожирение).

Таким образом, кратко можно заключить, что на на-
стоящий момент в двух когортах (японская когорта LSS 
и российская когорта ядерных работников ПО «Маяк») 
обнаружена статистически значимая линейная зависи-
мость заболеваемости НТГ от суммарной дозы облуче-
ния. Несмотря на различный характер облучения инди-
видуумов в указанных выше когортах, различия дизайна 
и методов исследования, на основании полученных ре-
зультатов можно предположить, что первичная глаукома 
и, в первую очередь НТГ, может развиваться вследствие 
облучения в более низких дозах, чем это считалось ра-
нее. Однако необходимо продолжать исследования ри-
ска заболеваемости глаукомой и других болезней глаз в 
других когортах. Также следует изучать механизмы раз-
вития этих эффектов, особенно при облучении в малых 
дозах с низкой мощностью.

Главным преимуществом настоящего исследования 
является наличие полной информации о результатах 
предварительного медицинского осмотра до найма в ПО 

Таблица 4
Оценки избыточного относительного риска заболеваемости первичной глаукомой различных типов в зависимости от суммарной 

поглощенной в головном мозге дозы внешнего гамма-излучения, 5-лаг (эффект модификации)
Excess relative risks various primary glaucoma type incidence in relation to cumulative brain absorbed dose of external gamma-ray exposure 

lagged for 5 years (modification effects)

Тип анализа
ИОР/Гр (95 %ДИ)

ПОУГ ВТГ НТГ ПЗУГ
Анализ чувствительности ‒ анализ, ограниченный работниками, 5-лаг

Мужчины 0,06 (–0,11, 0,31) –0,002 (–0,19, 0,26) 0,31 (–0,20, 1,40) 0,09 (–0,58, 3,07)
Женщины 0,12 (–0,19, 0,59) –0,04 (–0,33, 0,38) 1,47 (0,007, 8,91) –0,07 (n/a, 3,05)
p1 p > 0,5 p >0,5 p = 0,27 p > 0,5

Достигнутый возраст
<50 лет 0,12 (–0,70, 9,51) 0,003 (–0,67, 7,40) 11,97 (–14,56, 1382) 25,73 (n/a, 41300)
50–59 лет –0,04 (–0,45, 0,74) –0,15 (n/a, 0,57) 0,78 (–0,74, 13,09) –0,18 (n/a, 1,16)
60–69 лет 0,14 (–0,09, 0,53) 0,05 (–0,21, 0,47) 0,41 (–0,20, 1,82) –0,18 (n/a, –0,28)
≥70 лет 0,03 (–0,20, 0,36) –0,03 (–0,25, 0,28) 0,71 (–0,28, 5,49) 3,2 (–3,13, 80,27)
p2 p > 0,5 p >0,5 p > 0,5 p =  0,29
p3 p > 0,5 p >0,5 p = 0,20 p > 0,5

Возраст найма
<30 лет 0,02 (–0,12, 0,24) –0,0 (–0,22, 0,15) 0,40 (–0,06, 1,51) 0,13 (–0,57, 2,83)
30–40 лет –0,20 (n/a, 0,38) –0,15 (n/a, 0,80) –0,20 (n/a, 0,45) –0,20 (n/a, 19,31)

≥40 лет 7,85 (n/a, 73,89) 5,14 (–3,28, 49,85) 413000 (n/a, 
53280000) –0,20 (n/a, 143,8)

p4 p = 0,23 p = 0,17 p = 0,42 p > 0,5

Примечания:
P1 – тест различия оценок между мужчинами и женщинами
P2 – тест различия оценок среди групп работников различного достигнутого возраста на основе критерия правдоподобия
P3 – тест нелинейного тренда ИОР/Гр в зависимости от достигнутого возраста на основе критерия правдоподобия
P4 – тест различия оценок между группами работников различного возраста найма на основе критерия правдоподобия
ДИ – доверительный интервал. ИОР/Гр – избыточный относительный риск на единицу поглощенной дозы облучения (Гр, грей). n/a – нижняя 
граница доверительного интервала программой не определяется. Статистически значимая оценка выделена жирным шрифтом
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«Маяк» и ежегодных обязательных медицинских обсле-
дований на протяжении всего периода наблюдения. Эти 
медицинские обследования проводились по стандарт-
ной программе и включали обязательный осмотр врача-
офтальмолога и офтальмологического обследования по 
общепринятым методикам независимо от пола, возрас-
та, места работы, продолжительности работы, профес-
сии и дозы облучения работника. 

Кроме того, преимуществами настоящего исследо-
вания являются: большая численность когорты, вклю-
чающей 25 % женщин; длительный период наблюдения 
(70  лет); измеренные индивидуальным дозиметром го-
довые дозы облучения, их широкий диапазон, доступ-
ные дозы нейтронного облучения, полные медицинские 
данные о всех перенесенных заболеваниях и травмах 
за весь период наблюдения (на 97  % членов когорты), 
а также наличие информации о нерадиационных фак-
торах, которые повышают риск развития болезней глаз  
(на 90 % членов когорты).

Главным ограничением настоящего исследования яв-
ляется отсутствие дозы, поглощенной непосредственно 

в глазе. Однако, если учесть то, что большинство работ-
ников ПО «Маяк» подвергались в основном равномер-
ному облучению, передвигаясь в полях излучений, то 
это ограничение не имеет большого значения в оценке 
риска, полученной на основе индивидуально измерен-
ной с помощью индивидуального дозиметра дозы.

Известно, что одним из факторов риска глаукомы 
является наследственность. К сожалению, в настоящем 
ретроспективном исследовании информация о наличии 
заболевания в семейном анамнезе была недоступна. Это 
стало еще одним ограничением проведенного исследо-
вания.

Заключение
Таким образом, впервые в когорте работников, под-

вергшихся профессиональному хроническому облуче-
нию, установлена статистически значимая линейная 
зависимость заболеваемости НТГ от дозы внешнего 
гамма-облучения. Полученные результаты хорошо со-
гласуются с результатами исследований глаз у людей, 
пострадавших от атомной бомбардировки в Японии.
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