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РЕФЕРАТ

Цель: Оценка риска заболеваемости стенокардией (код МКБ-10: I20) в когорте работников, подвергшихся профессиональному 
хроническому облучению с учетом нерадиационных факторов: пол, возраст, курение, употребление алкоголя, индекс максы тела 
(ИМТ), артериальная гипертензия (АГ), сахарный диабет (СД).
Материал и методы: Изучаемая когорта включала 22377 работников предприятия атомной промышленности – производственного 
объединения (ПО) «Маяк» (22377 человек), впервые нанятых в 1948–1982 гг., и наблюдавшихся до конца 2018 г. Жизненный статус 
на конец периода наблюдения известен у 95 % членов когорты; из них 67,2 % умерли, а 32,8 % живы. В настоящем исследовании 
использованы индивидуальные оценки доз внешнего и внутреннего облучения дозиметрической системы работников ПО «Маяк» 
− 2013 «ДСРМ-2013». Средняя суммарная поглощенная в печени доза внешнего гамма-излучения у мужчин составила 0,45 (0,65) 
Гр (среднее (стандартное отклонение)) и у женщин – 0,37 (0,56) Гр; средняя суммарная поглощенная в печени доза внутреннего 
альфа-излучения составила 0,18 (0,65) Гр и 0,40 (1,92) Гр соответственно. Анализ включал расчет относительных рисков (ОР) и 
избыточного относительного риска на единицу дозы (ИОР/Гр) с помощью пуассоновской регрессии с использованием модуля 
AMFIT программы EPICURE. Избыточный относительный риск (ИОР), т. е. риск минус 1, описывался с помощью линейного 
тренда от дозы внешнего облучения с поправкой (с помощью стратификации) на нерадиационные факторы и дозу внутреннего об-
лучения, а также от дозы внутреннего облучения с поправкой на нерадиационные факторы и дозу внешнего облучения. 95 %-ные 
доверительные интервалы (ДИ) и статистическая значимость (значения р) были рассчитаны с помощью метода максимального 
правдоподобия. Все критерии статистической значимости были двусторонними. Различия считались статистически значимыми 
при p < 0,05.
Результаты: Установлена статистически значимая линейная зависимость заболеваемости стенокардией от суммарной поглощен-
ной в печени дозы внешнего гамма-излучения с учетом поправок на нерадиационные факторы (пол, достигнутый возраст, кален-
дарный период, курение, употребление алкоголя) и дозу внутреннего альфа-облучения как у мужчин, так и у женщин.
Заключение: Это первое исследование риска заболеваемости стенокардией в когорте работников, подвергшихся профессионально-
му хроническому облучению, в котором представлены доказательства связи с ионизирующим излучением. 
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ABSTRACT

Purpose: To assess the incidence risk of angina pectoris (ICD-10 code: I20) in a cohort of workers who had chronic occupational exposure 
taking into account non-radiation factors: sex, age, smoking status, alcohol consumption, body mass index (BMI), arterial hypertension 
(AH), diabetes mellitus (DM).
Material and methods: The study cohort included 22,377 workers of the nuclear energy enterprise ‒ the Mayak Production Association 
(PA) ‒ who had been hired during 1948‒1982 and followed up until the end of 2018. The vital status at the end of the follow-up period is 
known for 95 % of the cohort members, of whom 67.2 % died, .and 32 % are alive. The presented study utilizes the MWDS-2013 (Mayak 
Worker Dosimetry System-2013) individual dose estimates of external and internal exposure. Mean cumulative liver absorbed dose of ex-
ternal gamma-exposure was 0.45 (0.65) Gy ‒ in males (mean(standard deviation)) and 0.37 (0.56) Gy ‒ in females. Mean cumulative dose 
of internal alpha-exposure to the liver made up 0.18 (0.65) Gy and 0.40 (1.92) Gy, respectively. The analysis included the calculation of 
relative risks (RR) and excess relative risk per unit dose (ERR/Gy) with the Poisson regression using the AMFIT module of the EPICURE 
statistical software package. Excess relative risk (ERR), i.e. the relative risk minus one, was described with the help of the linear dependence 
on the external dose adjusted for non-radiation factors (via stratification) and internal dose, as well as on the internal dose adjusted for the 
non-radiation factors and external dose. 95 % confidence intervals (CI) and statistical significance (p-values) were calculated with maximum 
likelihood methods. All the criteria of statistical significance were two-sided. The differences were considered statistically significant at  
p < 0.05.
Results: A statistically significant linear dependence of the angina pectoris incidence on the cumulative liver absorbed dose of external 
gamma-exposure once adjusted for non-radiation factors (sex, attained age, calendar period, smoking status, alcohol consumption) and 
internal alpha-exposure dose has been established both for males and females.
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Введение
В России, как и во всем мире, несмотря на проводи-

мые лечебно-профилактические мероприятия, сердеч-
но-сосудистая патология по-прежнему занимает первое 
место в структуре заболеваемости и смертности. 

По данным Росстата, число умерших от сердечно-со-
судистых заболеваний (ССЗ) в РФ в 2021 г. составило 
933986 человек или 640,3 на 100 тыс. населения (38 % 
всех случаев смерти), причем из них ишемическая бо-
лезнь сердца (ИБС) как основная причина смерти была 
зарегистрирована у более чем половины (54,4 %). Важно 
отметить, что 15 % всех умерших от ИБС (27% мужчин 
и 3 % женщин) были лица в трудоспособном возрасте. 

Показано, что больные с установленным диагно-
зом стабильной стенокардии умирают от ИБС в 2 раза  
чаще [1].

Распространенность стенокардии, как самой часто 
встречающейся формы ИБС, в популяции увеличивает-
ся с возрастом: с 5–7% среди женщин в возрасте 45–64 
лет до 10–12% среди женщин в возрасте 65–85 лет; и 
с 4–7% среди мужчин в возрасте 45–64 лет до 12–14% 
среди мужчин в возрасте 65–85 лет [1]. 

Установлено, что главными модифицируемыми фак-
торами риска развития ИБС являются: дислипопротеи-
демия, сахарный диабет, артериальная гипертензия, ку-
рение, низкая физическая активность, ожирение, стресс, 
нарушения сна. К немодифицируемым факторам риска 
ИБС относят мужской пол, возраст, отягощенный семей-
ный анамнез по сердечно-сосудистым заболеваниям. 
Выделяют также социальные факторы риска развития 
ИБС: урбанизация, индустриализация, несбалансиро-
ванное питание, низкий уровень развития экономики 
[2–5]. 

В последние десятилетия появились доказательства 
связи заболеваемости и смертности от различных ССЗ 
с ионизирующим излучением [6–12]. В то же время как 
данные о риске развития стенокардии в когортах лиц, 
подвергшихся облучению, ограничены [13]. 

Поэтому целью настоящего исследования была оцен-
ка риска заболеваемости стенокардией (код МКБ-10: I20) 
в когорте работников, подвергшихся профессионально-
му хроническому облучению, с учетом нерадиационных 
факторов: пол, возраст, курение, употребление алкоголя, 
индекс максы тела (ИМТ), артериальная гипертензия 
(АГ), сахарный диабет (СД).

Материал и методы
Настоящее исследование является ретроспективным 

когортным исследованием. В настоящем исследова-
нии, как и в предыдущих [9, 14, 15], изучаемая когорта 
включала всех работников, впервые нанятых на один из 
основных заводов (реакторы, радиохимический и плу-
тониевый заводы) предприятия атомной промышленно-
сти – производственного объединения (ПО) «Маяк» – в 
период 1948–1982 гг., независимо от пола, возраста, на-
циональности, образования, профессии, продолжитель-
ности работы и др. (22377 человек, из них 25  % жен-
щин). Средний возраст работников на момент найма на 
предприятие был 24,1 (7,1) лет у мужчин и 27,3 (7,9) 
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лет у женщин (здесь и далее данные приводятся в виде 
средних значений (стандартное отклонение, СО)). Пре-
обладающее большинство (81,12  %) работников были 
наняты на предприятие в возрасте моложе 30 лет. Про-
должительность работы на ПО «Маяк» варьировала от 
1 дня до 65 лет и в среднем составила 18,10 (14,3) лет.

Период наблюдения за когортой начинался от даты 
найма на один из основных заводов и продолжался до 
даты первого из следующих событий: даты установ-
ления диагноза стенокардия; даты смерти; 31 декабря 
2018 г. для тех работников, которые, как известно, были 
живы и проживали в г. Озерске, расположенном вблизи 
ПО «Маяк» (резиденты); даты «последней медицинской 
информации» для работников с неизвестным жизнен-
ным статусом и для тех работников, которые, как из-
вестно, были живы, но выехали из г. Озерска на другое 
постоянное место жительства (мигранты). На конец 
периода наблюдения жизненный статус был известен 
для 95,4 % членов когорты, из которых 67,2 % умерли, 
32,8 % живы. Средний возраст на момент смерти соста-
вил 62,3 (13,8) лет у мужчин и 72,1 (12,6) лет у женщин. 
Средний возраст работников, живых на конец периода 
наблюдения, составил 73,2 (10,4) лет у мужчин и 80,8 
(10,1) лет у женщин. 

Краткая характеристика изучаемой когорты пред-
ставлена в табл. 1.

Таблица 1
Характеристика изучаемой когорты

Characteristics of the study cohort
Характеристика 
изучаемой когорты

мужчины женщины оба пола

Количество работников, 
включенных в когорту 16688 5689 22377

Жизненный статус 
известен на 31.12.2018 15887 5450 21337

Умерли 11017 3345 14362
Причина смерти 
известна 10989 3339 14328

Средний возраст найма, 
лет (СтОткл) 24,11 (7,13) 27,32 (7,97) 24,93 (7,48)

Средняя 
продолжительность 
работы, лет (СтОткл)

18,35 (14,83) 17,36 (12,79) 18,10 (14,34)

Средний возраст на 
момент смерти, лет 
(СтОткл)

62,30 (13,75) 72,06 (12,61) 64,57 (14,11)

Средняя суммарная 
поглощенная в печени 
доза внешнего гамма-
излучения, Гр (СтОткл)

0,45 (0,65) 0,37 (0,56) 0,43 (0,63)

Количество работников 
с измеренной альфа-
активность в моче

5574 2432 8006

Средняя суммарная 
поглощенная в печени 
доза внутреннего альфа-
излучения, Гр (СтОткл) 

0,18 (0,65) 0,40  (1,92) 0, 25 (1,19)

Информация о перенесенных заболеваниях за весь 
период наблюдения была собрана на 97,3 % работников 
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изучаемой когорты. Источниками информации являлись 
архивные и текущие медицинские карты, истории болез-
ни и были подробно описаны ранее [16]. Данное иссле-
дование посвящено изучению заболеваемости стенокар-
дией (код МКБ-10: I20) в изучаемой когорте работников. 

Работники ПО «Маяк» подвергались профессио-
нальному пролонгированному облучению: работники 
реакторов – только внешнему облучению, а работники 
радиохимического и плутониевого заводов – сочетанно-
му облучению (внешнее гамма- и внутреннее альфа-об-
лучение от инкорпорированного плутония). С первых 
дней деятельности ПО «Маяк» дозы внешнего гамма-
излучения измерялись индивидуальными дозиметрами, 
а дозы внутреннего альфа-излучения рассчитывались по 
результатам измерения альфа-активности излучающих 
радионуклидов в биосубстратах (в основном, в моче) на 
основе биокинетических и дозиметрических моделей, 
начиная с 1970-х годов. Уточнение индивидуальных 
доз внешнего и внутреннего облучения для когорты ра-
ботников ПО «Маяк» проводилось в рамках российско-
американского сотрудничества в течение более 20  лет 
[17]. В настоящем анализе использованы индивидуаль-
ные дозы дозиметрической системы работников ПО 
«Маяк» – «ДСРМ-2013» [18]. 

Преобладающее большинство работников изучаемой 
когорты (76,1 %) подвергались сочетанному облучению 
(внешнее гамма- и внутреннее альфа-облучение). Как и 
в предыдущих исследованиях [9, 14, 15] в настоящем ис-
следовании использованы поглощенные в печени дозы 
внешнего гамма-излучения и внутреннего альфа-из-
лучения, так как в «ДСРМ-2013» не представлены по-
глощенные дозы в сосудах или сердце. В «ДСРМ-2013» 
дозы внешнего гамма-излучения имеются для всех чле-
нов изучаемой когорты. Средняя суммарная поглощен-
ная в печени доза внешнего гамма-излучения составила 
0,45 (0,65) Гр у мужчин и 0,37 (0,56) Гр у женщин.

Согласно «ДСРМ-2013», альфа-активность в моче 
измерена лишь у 35,7 % работников (33,2 % мужчин и 
42,7% женщин) или у 44,8 % работников радиохимиче-
ского и плутониевого заводов, которые потенциально 
могли подвергаться воздействию аэрозолей плутония. 
Средняя суммарная поглощенная в печени доза внутрен-
него альфа-излучения составила 0,18 (0,65) Гр у мужчин 
и 0,40 (1,92) Гр у женщин. 

Настоящий анализ был ограничен периодом прожи-
вания в г. Озерске, т.к. информация о заболеваниях и не-
радиационных факторах была недоступной для мигран-
тов. Сравнение проводилось внутри изучаемой когорты 
работников ПО «Маяк». 

Из исследования были исключены 43 работника, 
подвергшиеся внешнему облучению высокой мощности 
дозы, приведшему к развитию острой лучевой болезни, 
и 615 работников, у которых отсутствовала медицинская 
информация в связи с потерей медицинских карт. Так-
же из исследования были исключены 87 работников, у 
которых диагноз стенокардии был установлен до найма.

Анализ зависимости стенокардии от дозы внутренне-
го облучения был ограничен работниками, для которых 
проводился мониторинг внутреннего альфа-облучения.

Помимо категориального анализа, были изучены 
тренды заболеваемости стенокардией в зависимости 
от дозы облучения; оценен ИОР/Гр в различных диа-
пазонах суммарных доз внешнего гамма-облучения и 
внутреннего альфа-облучения. Также были проведены 
анализы чувствительности.

Все основные анализы были проведены с использо-
ванием линейной модели и дозы с 10 летним лагом для 
мужчин и женщин отдельно. При этом для анализов с 

заданными периодами лаггирования, в которых челове-
ко-годы считались от начала работы, первые х лет по-
сле начала работы были отнесены к категории «нулевой 
дозы».

Основной анализ радиогенного риска включал рас-
чет относительных рисков (ОР) для отдельных катего-
рий суммарной поглощенной в печени дозы внешнего 
гамма-излучения (< 0,10; 0,10–0,20; 0,20–0,50; 0,50–0,75; 
0,75–1,00; 1,00–1,50; 1,50–2,00; 2,00–3,00; >= 3,00 Гр) и 
суммарной поглощенной в печени дозы внутреннего 
альфа-излучения (<  0,025; 0,025–0,05; 0,05–0,10; 0,10–
0,15; 0,15–0,25; 0,25–0,50; 0,50–1,00; >=  1,00  Гр) отно-
сительно референс-категорий (< 0,10 Гр и < 0,025 Гр со-
ответственно).

Оценки ОР и ИОР/Гр рассчитывались по пуассонов-
ской регрессии с использованием модуля AMFIT про-
граммы EPICURE [19]. 95 % доверительные интервалы 
и р-значения для проверки статистической значимости 
были рассчитаны с помощью методов правдоподобия, 
используя модуль AMFIT. Все критерии статистической 
значимости были двусторонними. Различия считались 
статистически значимыми при p < 0,05.

Как в анализах ОР, так и ИОР, поправка с помощью 
стратификации была сделана на следующие нерадиаци-
онные факторы: пол, достигнутый возраст (< 20, 20–25, 
…, 80–85, > 85), календарный период (1948–1950, 1951–
1955, 1956–1960, …, 2011–2015, 2016–2018), статус ку-
рения (никогда не курил, когда-либо курил, курит, неиз-
вестно), статус употребления алкоголя (редко, умеренно, 
злоупотребление, неизвестно) и дозу внутреннего аль-
фа-облучения при анализе зависимости изучаемого эф-
фекта от гамма-облучения и наоборот.

Т.е. используемые модели Пуассоновской регрессии 
имели следующий вид:

λ = λ0(s, aa, ct, smok, alc, dα)×(1+β×Dγ) и
λ = λ0(s, aa, ct, smok, alc, dγ)×(1+β×Dα), 

где λ – показатель заболеваемости стенокардией; λ0 – 
фоновый показатель заболеваемости стенокардией; s – 
пол; aa – достигнутый возраст; ct – календарный пери-
од; smok – статус курения; alc – употребление алкоголя; 
dα– категориальная переменная суммарной поглощенной 
в печени дозы внутреннего альфа-излучения (Гр); dγ  – 
категориальная переменная суммарной поглощенной в 
печени дозы внешнего гамма-излучения (Гр). β – ИОР/
Гр; Dγ – суммарная поглощенная в печени доза внешне-
го гамма-излучения (Гр); Dα – суммарная поглощенная в 
печени доза внутреннего альфа-излучения (Гр).

При поправке на дозу внутреннего облучения работ-
ники, для которых мониторинг внутреннего альфа-облу-
чения не проводился, не исключались из анализа, а от-
носились к отдельной категории «неизвестно».

Отклонения от линейной модели зависимости доза‒
эффект проверялись описанием данных с помощью аль-
тернативных моделей: квадратичной (Q, 1 + βD2), ли-
нейно-квадратичной (LQ, 1 + β1D + β2D2) и линейно-экс-
поненциальной (LE, 1 + β1D + exp β2D). Для сравнения 
вложенных моделей использовался показатель различия 
максимальных правдоподобий, а для невложенных – ин-
формационный критерий Акаике [20]. 

Для оценки влияния дополнительных нерадиацион-
ных факторов их по очереди включали в стратификаци-
онную модель базовой функции λ0 как категориальные 
переменные. 

При оценке ИОР/Гр был проведен анализ чувстви-
тельности:
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−	 оба пола вместе;
−	 использование различных периодов лагирования  

(0, 5, 20, и 30 лет) для дозы внешнего и внутреннего 
облучения; 

−	 исключение поправок на статус курения и употре-
бление алкоголя;

−	 включение поправок (с помощью стратификации) на 
дополнительные факторы: ИМТ (неизвестно, ниже 
нормы, норма, выше нормы, ожирение); наличие 
подтвержденного диагноза: («гипертензия», «сахар-
ный диабет»);  индекс курения (неизвестно, 0, 0–10, 
10–20, > 20 пачка × лет) вместо статуса курения; про-
должительность работы (< 1, 1–10, 10–20, >= 20 лет);  
период найма (1948–1958, 1959–1972, 1973–1982); 
возраст найма (<=20, 20–30, >= 30);

−	 ограничение анализа работниками с продолжитель-
ностью работы больше 1 года;

−	 исключение поправок (с помощью стратификации) 
на дозу внутреннего облучения при анализе дозы 
внешнего облучения и наоборот. 
Также была изучена модификация радиогенного ри-

ска заболеваемости стенокардией в зависимости от до-
стигнутого возраста, возраста найма, продолжительно-
сти работы и календарного периода (с оценкой различий 
и лог-линейного тренда ИОР/Гр с: достигнутым возрас-
том, центрированным к 50 годам; возрастом найма, цен-
трированным к 25 годам; продолжительностью работы, 
центрированной к 15 годам). 

Сведения об отношении работников к курению учи-
тывались за весь период наблюдения и оценивались с 
помощью качественного и количественного показате-
лей. Качественный показатель принимал значения: не-
известно, никогда не курил, когда-либо курил, курит. 
«Никогда не курившим» считали работника, если на 
протяжении нескольких медицинских обследований 
он/она говорил, что никогда не курил. Важно отметить, 
что на 79,2 % лиц с известным статусом курения была 
собрана количественная информация о курении. Она 
включала в себя данные о возрасте на момент начала 
курения, число и тип выкуриваемых сигарет, возраст 
на момент окончания курения (или возобновления в тех 
случаях, когда были обнаружены перерывы в курении). 
В качестве количественного показателя был использо-
ван индекс курения, который рассчитывался как произ-
ведение среднего числа выкуриваемых пачек сигарет в 

день на число лет курения. Индекс курения измерялся в 
единицах пачка×лет и приравнивался к нулю у никогда 
не куривших работников. 

Сведения об отношении работников к употребле-
нию алкоголя учитывались также за весь период на-
блюдения и оценивались только с помощью качествен-
ного показателя, который принимал значения: редко, 
умеренно, злоупотребление, неизвестно. «Редко» пью-
щим считали работника, если на протяжении несколь-
ких медицинских обследований он/она говорил, что 
никогда не пил или употреблял их редко и в небольших 
количествах.

В настоящем исследовании информация об ИМТ 
была учтена на момент предварительного медицинско-
го осмотра для того, чтобы избежать ошибок смещения, 
т.к. в некоторых исследованиях было показано, что уров-
ни липидов зависят от суммарной дозы облучения. И на-
против, статус курения и употребления алкоголя фик-
сировали на момент последней информации. ИМТ рас-
считывался как отношение массы тела в килограммах к 
квадрату роста в метрах. Нормальным индексом массы 
тела считался индекс, равный 18,5–24,99 кг/м2. В  ис-
следование ИМТ включали качественный показатель, 
который принимал значения: неизвестно, ниже нормы, 
норма, выше нормы, ожирение. 

В настоящем исследовании принимались во вни-
мание только те случаи гипертензии и сахарного диа-
бета (СД), которые были установлены до даты диагно-
за стенокардия. Артериальной гипертензией считали 
состояние, при котором систолическое АД было более 
140 мм. рт. ст. и/или диастолическое АД более 90 мм.рт.
ст. В исследование АГ включали качественный показа-
тель, который принимал значения: без АГ, с АГ. Диагноз 
СД устанавливался эндокринологом согласно общепри-
нятым диагностическим критериям, в исследование был 
включен качественный показатель, который принимал 
значения: без СД, СД.

Результаты и обсуждение
К концу периода наблюдения в изучаемой когорте 

работников были верифицированы 3976 случаев стено-
кардии (2723 случаев у мужчин и 1253 случаев у жен-
щин) в течение 528872 человеко-лет наблюдения. Пре-
обладающее большинство случаев стенокардии зареги-
стрированы у мужчин в возрасте 40–69 лет (90,8 %), а 

Таблица 2 
Относительный риск заболеваемости стенокардией в изучаемой когорте работников для разных диапазонов суммарной поглощенной в 

печени дозы внешнего гамма-излучения, 10-летний лаг-период
Relative incidence risks of angina pectoris in the cohort by groups of cumulative liver absorbed external gamma-ray doses, 10-year lag

ОР (95 % ДИ) 
0–0,1 Гр 0,1–0,2 Гр 0,2–0,5 Гр 0,5–0,75 Гр 0,75–1,0 Гр 1,0–1,5 Гр 1,5–2,0 Гр 2,0–3,0 Гр > 3,0 Гр

Мужчины 1 1,15
(1,00; 1,30)

1,02
(0,90; 1,15)

0,95
(0,81; 1,12)

1,11
(0,92; 1,33)

1,17
(0,99; 1,38)

1,48
(1,21; 1,81)

1,49
(1,18; 1,86)

1,46
(0,89; 2,27)

Женщины 1 1,03
(0,85; 1,23)

1,13
(0,95; 1,35)

0,88
(0,68; 1,14)

1,43
(1,08; 1,88)

1,22
(0,93; 1,60)

1,02
(0,70; 1,45)

1,53
(1,00; 2,30)

2,50
(0,94; 5,60)

Таблица 3 
Относительный риск заболеваемости стенокардией в изучаемой когорте работников для разных диапазонов суммарных поглощенных в 

печени доз внутреннего альфа-излучения, 10-летний лаг-период
Relative risks of angina pectoris in the study cohort by groups of cumulative liver absorbed alpha dose of internal exposure, 

10-year lag
ИОР/Гр (95 % ДИ)

0–0,025 Гр 0,025–0,05 Гр 0,05–0,1 Гр 0,1–0,15 Гр 0,15 –0,25 Гр 0,25–0,5 Гр 0,5–1,0 Гр > 1,0 Гр

Мужчины 1 0,94
(0,80; 1,10)

0,85
(0,70; 1,02)

1,18
(0,93; 1,47)

0,84
(0,64; 1,08)

0,94
(0,70; 1,24)

0,86
(0,57; 1,25)

0,78
(0,47; 1,23)

Женщины 1 0,94
(0,74; 1,20)

1,30
(1,01; 1,65)

0,80
(0,57; 1,11)

0,89
(0,64; 1,23)

0,83
(0,55; 1,21)

0,95
(0,56; 1,52)

0,82
(0,48; 1,34)
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Таблица 4 
Оценки избыточного относительного риска заболеваемости стенокардией в изучаемой когорте работников в зависимости от суммарной 

поглощенной в печени дозы внешнего гамма-излучения, 10-летний лаг-период
Excess relative risks of angina pectoris in the cohort in relation to cumulative liver absorbed external gamma-ray dose, 10-year lag

Тип анализа ИОР/Гр (95 % ДИ)
Мужчины Женщины

Основной анализ, лаг-период 10 лет 0,18 (0,09; 0,29) 0,26 (0,08; 0,49)
Анализ чувствительности – периоды лагирования

лаг-период 20 лет 0,18 (0,07; 0,30) 0,25 (0,07; 0,49)
лаг-период 30 лет 0,23 (0,09; 0,40) 0,35 (0,14; 0,62)

Анализ чувствительности; лаг-период 10 лет – исключение из стратификации поправки на:
Дозу внутреннего альфа-облучения 0,18 (0,10; 0,28) 0,23 (0,09; 0,40)

Оба пола
Основной анализ; лаг-период 10 лет 0,20 (0,11; 0,30)

Анализ чувствительности; лаг-период 10 лет – исключение поправки на
Курение и употребление алкоголя 0,17 (0,08; 0,28) 0,22 (0,06; 0,44)

Анализ чувствительности; лаг-период 10 лет – включение поправки на 
Индекс массы тела 0,19 (0,09; 0,31) 0,39 (0,16; 0,69)
Артериальную гипертензию 0,13 (0,04; 0,23) 0,19 (0,02; 0,41)
Сахарный диабет 0,17 (0,08; 0,29) 0,23 (0,05; 0,45)
Индекс курения 0,18 (0,08; 0,30) 0,25 (0,08; 0,48)
Продолжительность работы 0,19 (0,08; 0,31) 0,20 (0,02; 0,43)
Период найма 0,19 (0,09; 0,31) 0,15 (–0,01; 0,35)
Возраст найма 0,19 (0,08; 0,32) 0,16 (–0,01; 0,38)

Анализ чувствительности; лаг-период 10 лет – ограничен работниками
Проработавшими дольше года 0,23 (0,12; 0,37) 0,20 (0,02; 0,44)

Анализ чувствительности; лаг-период 10 лет – ограничен работниками достигнутого возраста (лет)
<50 0,32 (0,12; 0,60) 0,43 (–0,24; 1,76)
50–59 0,10 (–0,02; 0,27) 0,09 (–0,11; 0,42)
60–69 0,20 (0,02; 0,44) 0,62 (0,21; 1,24)
70–79 0,02 (–0,25; 0,44) 0,09 (–0,19; 0,59)
≥80 2,29 (–0,10; 42,87) 0,07 (–0,76; 3,60)
рa 0,24 0,29
рb 0,18 >0,5

Анализ чувствительности; лаг-период 10 лет – ограничен работниками; нанятыми в возрасте (лет)
<20 0,28 (0,02; 0,65) 0,23 (–0,07; 0,79)
20–24 0,31 (0,12; 0,57) 0,29 (0,01; 0,72)
25–29 –0,06 (–0,18; 0,13) –0,08 (–0,29; 0,34)
≥30 0,18 (–0,04; 0,5) –0,19 (–0,60; 0,60)
рe 0,05 0,41
рd 0,005 0,13

Анализ чувствительности; лаг-период 10 лет – ограничен работниками; проработавшими в течение
<1 year 0,29 (–1,34; 5,86) 6,32 (–7,61; 48,95)
1–9 years 0,17 (–0,02; 0,45) 0,37 (0,02; 0,97)
10–19 years 0,15 (–0,04; 0,41) 0,0006 (–0,25; 0,38)
≥20 years 0,21 (0,07; 0,39) 0,22 (–0,05; 0,63)
Рe >0,5 0,41
рf >0,5 >0,5

Анализ чувствительности; лаг-период 10 лет – ограничен работниками с установленным диагнозом до и после 1960 г,
≤1960 0,24 (–0,35; 1,24) 2,89 (–3,85; 33,48)
>1960 0,18 (0,08; 0,29) 0,26 (0,08; 0,49)
рg >0,5 0,41

Примечания:
Основной анализ – стратифицировано по полу; достигнутому возрасту; календарному периоду; статусу курения; употреблению алкоголя; 
дозе внутреннего альфа-облучения
aTест на различие оценок между группами работников различного достигнутого возраста на основе критерия отношения правдоподобия
bTест на лог-линейный тренд ИОР/Гр в зависимости от достигнутого возраста на основе критерия отношения правдоподобия
cTест на различие оценок между группами работников различного возраста найма на основе критерия отношения правдоподобия
dTест на лог-линейный тренд ИОР/Гр в зависимости от возраста найма на основе критерия отношения правдоподобия
eTест на различие оценок между группами работников с различной продолжительностью работы на основе критерия отношения правдоподо-
бия
fTест на лог-линейный тренд ИОР/Гр в зависимости от продолжительности работы на основе критерия отношения правдоподобия
gTест на различие оценок между группами работников с диагнозами до и после 1960 года
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у женщин – в возрасте старше 50 лет (94,7 %). Следует 
отметить, что 17,8 % случаев стенокардии зарегистриро-
ваны у работников, подвергшихся внешнему гамма-об-
лучению в суммарной дозе более 1,0 Гр.

Результаты анализа ОР заболеваемости стенокарди-
ей у мужчин и женщин изучаемой когорты в различных 
дозовых категориях внешнего и внутреннего облучения 
представлены в табл. 2 и 3.

 
Рис. 1. Зависимость заболеваемости стенокардией от суммарной дозы 

внешнего гамма-облучения, лаг-период 10 лет. a ‒ мужчины,  
б ‒ женщины

Fig. 1. Angina pectoris incidence association with cumulative gamma-ray 
dose of external exposure with 10-year lag. Panel a – males.  

Panel б – females

Таблица 5 
Избыточный относительный риск заболеваемости стенокардией на единицу дозы в изучаемой когорте работников в различных 

диапазонах суммарных поглощенных в печени доз внешнего гамма-излучения, 10-летний лаг-период
Excess relative risks of angina pectoris in the cohort by ranges of cumulative liver absorbed external gamma-ray doses, 10-year lag

ИОР/Гр (95 % ДИ)

<0,1 Гр <0,2 Гр <0,5 Гр <0,75 Гр <1,0 Гр <1,5 Гр <2,0 Гр <3,0 Гр Весь 
диапазон

Мужчина –0,50
(–2,64; 2,12)

0,69
(–0,40; 1,97)

–0,003
(–0,36; 0,41)

–0,11
(–0,33; 0,15)

–0,03
(–0,20; 0,18)

0,07
(–0,06; 0,22)

0,17
(0,06; 0,31)

0,19
(0,09; 0,31)

0,18
(0,09; 0,29)

Женщина 2,89
(–0,41; 7,10)

1,44
(–0,19; 3,48)

0,96
(0,23; 1,86)

0,23
(–0,19; 0,77)

0,53
(0,15; 1,01)

0,35
(0,09; 0,69)

0,19
(–0,00; 0,44)

0,24
(0,05; 0,47)

0,26
(0,08; 0,49)

Обнаружен повышенный статистически значимый 
риск заболеваемости стенокардией у мужчин, подверг-
шихся внешнему гамма-облучению в дозах 0,1–0,2 Гр; 
1,5–2,0 Гр и 2,0–3,0 Гр, и у женщин, подвергшихся внеш-
нему гамма-облучению в дозах 0,75–1,0 Гр и 2,0–3,0 Гр, 
по сравнению с работниками, подвергшимися облуче-
нию в дозе 0–0,1 Гр. В то же время лишь в одной катего-
рии суммарной поглощенной в печени дозы внутреннего 
альфа-излучения (0,05–0,1 Гр) был обнаружен статисти-
чески значимый повышенный риск заболеваемости сте-
нокардией у женщин изучаемой когорты по сравнению 
с теми, кто подвергся внутреннему альфа-облучению в 
дозе 0–0,025 Гр.

Результаты основного анализа заболеваемости сте-
нокардией в зависимости от суммарной поглощенной в 
печени дозы внешнего гамма-излучения с использова-
нием линейной модели с учетом поправок на нерадиа-
ционные факторы (пол, достигнутый возраст, календар-
ный период, курение, употребление алкоголя) и на дозу 
внутреннего альфа-облучения представлены в табл. 4.

В результате исследования в изучаемой когорте ра-
ботников обнаружена статистически значимая линейная 
зависимость заболеваемости стенокардией от суммар-
ной поглощенной в печени дозы внешнего гамма-излу-
чения с учетом поправок на нерадиационные факторы 
(пол, достигнутый возраст, календарный период, куре-
ние, употребление алкоголя) и на дозу внутреннего аль-
фа-облучения как у мужчин, так и у женщин (ИОР/Гр = 
0,18 (95 % ДИ 0,09; 0,29) и ИОР/Гр = 0,26 (95 % ДИ 0,08; 
0,49) соответственно) – табл. 4 и рис. 1.

У мужчин эта зависимость сохранялась статисти-
чески значимой и при ограничении изучаемой когорты 
работниками, подвергшимися внешнему гамма-облуче-
нию в суммарной дозе < 3,0 Гр, < 2,0 Гр , а у женщин 
– при ограничении работниками, которые подверглись 
внешнему гамма-облучению в суммарной дозе <3,0 Гр, 
<1,5 Гр, < 1,0 Гр и < 0,5 Гр (табл. 5).

Анализ чувствительности показал, что величина ри-
ска заболеваемости стенокардией существенно увели-
чивалась как у мужчин, так и у женщин к 30-летнему 
лаг-периоду. 

Исключение поправки на дозу внутреннего альфа-
облучения не изменяло оценку риска заболеваемости 
стенокардией у мужчин и снижало у женщин изучаемой 
когорты.

Риск заболеваемости стенокардией снижался при ис-
ключении из модели поправки на курение и употребле-
ние алкоголя как у мужчин, так и у женщин изучаемой 
когорты.

ИОР/Гр внешнего гамма-облучения для заболеваемо-
сти стенокардией у мужчин увеличивался при включении 
поправок на индекс массы тела, продолжительность рабо-
ты, период найма и возраст найма. Включение поправки 
на индекс курения не изменяло, а поправок на артери-
альную гипертензию, сахарный диабет и индекс курения 
снижало оценку риска у мужчин. Для женщин включение 

а

б
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поправок на дополнительные нерадиационные факторы 
(АГ, СД, ИК, продолжительность работы, период найма 
и возраст найма) снижало, а поправка на индекс массы 
тела увеличивала оценку риска заболеваемости стенокар-
дией. Следует отметить, что при включении поправок на 
период найма и возраст найма у женщин оценка риска 
заболеваемости стенокардией не только снижалась, но и 
становилась статистически незначимой (ИОР/Гр = 0,15 
(95 % ДИ –0,01; 0,35) и ИОР/Гр = 0,16 (95 % ДИ –0,01; 
0,38) соответственно) – табл. 4. 

Ограничение анализа работниками, проработавшими 
больше года, увеличивало оценку риска заболеваемости 
стенокардией у мужчин и снижало у женщин изучаемой 
когорты (ИОР/Гр = 0,23 (95 % ДИ 0,12; 0,37) и ИОР/Гр = 
0,20 (95 % ДИ 0,02; 0,44) соответственно). 

Статистически значимое повышение риска заболева-
емости стенокардией обнаружено у мужчин в возрасте 
до 50 лет и 60–69 лет, и у женщин в возрасте 60–69 лет 
(табл. 4). 

Статистически значимый повышенный риск заболе-
ваемости стенокардией выявлен у мужчин, нанятых на 
предприятие в возрасте до 20 лет и 20–24 года, а также у 
женщин, нанятых в возрасте 20–24 года. 

У мужчин, проработавших на предприятии более 20 
лет, и у женщин, проработавших 1–9 лет, риск заболева-
емости стенокардией был статистически значимо выше.

Не выявлено влияния календарного периода установ-
ления диагноза на оценку риска заболеваемости стено-
кардией как у мужчин, так и у женщин изучаемой когор-
ты (табл. 4). 

Сравнение полученных результатов возможно лишь 
с результатами исследования когорты ликвидаторов по-
следствий Чернобыльской аварии, для которой имеются 
данные о риске стенокардии.

Результаты настоящего исследования свидетельству-
ют о статистически значимой линейной зависимости за-
болеваемости стенокардией от суммарной поглощенной 
в печени дозы внешнего гамма-излучения с учетом по-
правок на нерадиационные факторы (пол, достигнутый 
возраст, календарный период, курение, употребление 
алкоголя) и на дозу внутреннего альфа-облучения как у 
мужчин, так и у женщин, причем у мужчин эта зависи-
мость сохранялась статистически значимой и при огра-
ничении изучаемой когорты работниками, подвергши-
мися внешнему гамма-облучению в суммарной дозе < 
3,0 Гр, < 2,0 Гр , а у женщин – при ограничении работни-
ками, которые подверглись внешнему гамма-облучению 
в суммарной дозе <3,0 Гр, <1,5 Гр, < 1,0 Гр и < 0,5 Гр.

В то же время результаты исследования когорты лик-
видаторов последствий аварии на Чернобыльской атом-
ной электростанции (ЧАЭС), включающей 61017 лиц, и 
наблюдавшихся в период 1986–2000 гг., свидетельству-
ют о статистически незначимом повышенном риске за-
болеваемости стенокардией (ИОР/Гр = 0,26 (95 %-ный 
ДИ – 0,19; 0,71) [13].

Как сообщалось ранее [9, 15], исследования когорты 
работников предприятия атомной промышленности ПО 
«Маяк» имеет ряд преимуществ: большая численность 
(более 22000 человек); длительный период наблюде-

ния (1948–2018 гг.); подразделение когорты по полу и 
возрасту; индивидуальные измеренные годовые дозы 
внешнего гамма-облучения; широкий диапазон доз про-
лонгированного облучения с низкой мощностью дозы; 
известные жизненный статус (96 %) и причины смерти 
(99 %); полные и качественные данные обо всех заболе-
ваниях за весь период наблюдения (97 %); достаточная 
статистическая мощность исследования.

Одним из главных преимуществ изучаемой когорты 
является и то, что все работники, независимо от образо-
вания, места работы, профессии, дозы облучения помимо 
предварительного медицинского обследования (до най-
ма на предприятие) проходили обязательные ежегодные 
медицинские обследования по единой стандартной про-
грамме. Эти обследования включали осмотры врачей раз-
ных специальностей (терапевт, гематолог, невролог, эндо-
кринолог, дерматолог, окулист, хирург и др.), инструмен-
тальные, функциональные и лабораторные исследования. 
Кроме того, во время медицинских осмотров измеряли 
рост и вес тела, артериальное давление, а также прово-
дили опрос по стандартной анкете о нерадиационных 
факторах, в первую очередь о курении и употреблении 
алкоголя, семейном анамнезе. Все первичные данные с 
результатами всех проведенных за весь период наблюде-
ния медицинских обследованиях хранятся на бумажных 
носителях, и часть из них введена в медико-дозиметриче-
скую электронную базу данных «Клиника» [16].

Основным недостатком настоящего исследования 
является ограничение анализа заболеваемости перио-
дом проживания в г. Озерске (город, расположенный в 
непосредственной близости ПО «Маяк»), так как полная 
информация о заболеваниях и нерадиационных факто-
рах не доступна относительно работников, выехавших 
на другое постоянное место жительство (мигрантов). 
Кроме того, к слабым сторонам исследования следует 
отнести качество оценок доз внутреннего альфа-облуче-
ния, обусловленное неопределенностями, связанными с 
измерениями альфа-активности в биосубстратах, а так-
же с некоторыми неопределенностями биокинетических 
и дозиметрических моделей. Об этом мы неоднократно 
указывали ранее [9, 14, 15]. В то же время, следует от-
метить, что в настоящем исследовании мы использовали 
улучшенные оценки доз внутреннего альфа-облучения 
на основе новой дозиметрической системы работников 
ПО «Маяк» – ДСРМ-2013 [18]. 

Заключение
Настоящее исследование – это первое исследование 

стенокардии, в котором дана оценка влияния ионизи-
рующего излучения на заболеваемость стенокардией у 
работников, подвергшихся профессиональному хрони-
ческому облучению.

Установлена статистически значимая линейная за-
висимость заболеваемости стенокардией от суммарной 
поглощенной в печени дозы внешнего гамма-излучения 
с учетом поправок на нерадиационные факторы (пол, 
достигнутый возраст, календарный период, курение, 
употребление алкоголя) и дозу внутреннего альфа-облу-
чения как у мужчин, так и у женщин.
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