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Настоящая инструкция по применению (далее Инструкция)
опредеJuIет порядок анализа и оценки обусловленных облучением рисков
развития неонкологических заболеваний с установленной зависимостью
их от дозы облучения при проживании назагрязненных радионуклидами
территориях с целью последующего принятия решений по минимизации
последствиЙ воздеЙствия радиационного фактора, а также мониторинга
эффективности профилактических меропри ятий. В настоящей
инструкции отрчDкены основные методические подходы, принципы
анЕUIиза и оценки обусловленного облучением риска рzввития
неонкологиче ских заболеваний.

Настоящая инструкция определяет процедуру и стадии оценки
риска и рекомендована для использования специЕLпистами центров
гигиены и эпидемиологии, центральных рйонных больниц,
расположенных на территориях, загрязненных основными
дозообрirзующими радионуклидами, иных учреждений здравоохранения,
изучающих воздействие радиационного фактора на здоровье населения
вследствие аварии на Чернобыльской АЭС.

ИСПОЛЬЗУЕМЫЕ ПОКАЗАТЕ ЛИ И ИХ ХАРАКТЕРИСТИКИ
1. Суммарная эффективная доза (СЭД) облучения - суммарная

эффективн.ш доза облучения индивидуума за время проживания на
загрязненной радионуклидами территории.

2. Риск вероятность рчввития заболевания в связи с
полученной суммарной эффективной дозой облучения и
принадлежности к определенной группе лиц, проживzlющих в данной
местности.

ERR (Excess Relative risk) - избыточный относительный риск.
Ковариата - переменнаuI, которая может повлиять на результат

эксперимента или исследования.
5. Lrt (likelihood ratio test) - тест максим€шьного правдоподобия,

используемый в оценке результатов расчета риска.

ПОКАЗАНИЯ К ПРИМЕНЕНИЮ
Эпидемиологические исследования по идентификации рисков

рzввития неонкологических заболеваний населения с повышенным
вследствие постоянного проживzlния на загрязненных радионукJIидами
территориях в результате аварии на Чернобыльской АЭС.
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ПРОТИВ ОПОКАЗАНИЯ ДЛЯ ПРИМЕНЕНИЯ
Не допускается использование настоящей инструкции для оценки

риска рz}звития неонкологических заболеваний вследствие природного
облучения.

ПЕРЕЧЕНЪ НЕОБХОДИМОГО ОБОРУДОВАНИЯ И ИСХОДНЫХ
дАнных.

Персональные компьютрры со специЕл"лизированным программным
обеспечением: пЕlкет программ Microsoft Office, программа анаJIиза и
прогноза радиоэкологической обстановки Resrad Onsite
(https://resrad.evs.anl.gov/download), программный пакет Rsfudio
(https:фosit.co) со средой статистического программирования R и
статистическими библиотеками, н€lходящимися в открытом доступе
(http s : //cran. r-рrоj ect. org) ;

Ретроспективные сведения Госуларственного учреждения
кРеспубликанский центр по гидрометеорологии, контролю

радиоактивного загрязнения и мониторингу окружающей среды>
(Белгидромет) Министерства природных ресурсов и охраны
окружающей среды Республики Беларусь о средних плотностях
загрязнения территории населенных пунктов основными
дозообр{Lзующими радионуклидами (по запросу) ;

Сведения о впервые вьuIвленных случЕUIх заболеваний в
ана,пизируемой когорте.

оБIциЕ принципы рАсчЕ,тА и АнАлизА
РАДИАЦИОННОГО РИСКА

В радиационной эпидемиологии традиционно используются З

наиболее распространенных модели оценки риска в виде покавателя
избыточного относительного риска (Excess relative Risk, далее - ERR) для
анапиза зависимости <доза-эффект>. Обычные подходы к анализу
когортных данных и данных по определению риска развития события
(заболевания) часто следуют из имеющейся достаточно большой (не
менее тысяч наблюдений в течение длительного времени) выборки с
набором рисков (случаев рЕlзвития заболевания), где в каждый момент
наступления события программно пересчитывается заново как
очередной набор событий дJuI расчета рисков. Подобные схемы (дизайн)

расчета и анапиза рисков обычно связаны с моделью пропорционilльных
рисков Кокса, которую можно представить в следующем обобщенном
виде:

(1)Ф(z, Р) - ePl,zLf",tpk,zk



тде z] ...zk - векторы объясняющих переменных,

В - коэффициенты регрессии.
ЭТа МОДеЛЬ Доступна в большинстве стандартных статистических

ПаКетоВ, но ограничена лишь лог-линейной моделью, которчш характерна
для довольно узкого круга патологий.

одной из моделей, представляющей повышенный интерес,
ОСОбеННО В раДиационноЙ эпидемиологии, является линейная модель
ERR, которую можно представить следующей формулой:

ф{d,ý}жL+ý.d (2)

где F - коэффициент регрессии,
d - доза облучения.

Оценка зависимости <доза-эффект> в pzlмKilx линейной модели
предполагает, как и в сJryчае стандартной регрессии Кокса, что на кiDкдое
УВеличение дозы облучения на 1 единицу уровень эффекта изменяется
аддитивным образом.

Модификацию эффекта воздействия в линейных модеJuIх (доза_
Эффект> с помощью ковариаты z можно попытаться уточнить, вкJIючив
лог-линейный подчлен для линейного уравнениrI, подр€lзумевая модель
вида:

фt r, ..., zk,d,(Ilt. ..lъk, ý) : 
"o'l'zt*",*ak''o{L 

+ р . d) , (З)

тде z- векторы ковариат,
сr, В - коэффициенты регрессии,
d - доза облучения.

Важной особенностью расчетов рисков рtввития неонкологических
заболеваний вследствие облучения явJuIется реализация модели
линейного избыточного относительного риска, позволяющЕuI
использовать не только зависящие от времени ковариаты и
стратификацию рисков, но также и зависящие от времени наступления
эффекта так наlзываемые Lаg-периоды в реализации эффектов облучения,
которые отсутствуют во многих других модеJIях, но часто необходимы
при изучении медицинских последствий облучения.

ЭТАПЫ РАСЧЕТА И АНАЛИЗА РАДИАЦИОННОГО РИСКА
l. Сбор сведений о житеJuIх региона (пациентах), который

вкJIючает следующий минимаIIьно необходимый набор данЕых:
год (дата) рождения; пол; место жительства; данные о

перенесенных заболеваниях.



щополнительные сведения в базе данных могут бытъ использованы
в качестве ковариат в оценке риска. При этом число ан€шизируемых
пациентов принципиzlJIьно влияет на оценку риска, т.к.
репрезеНтативностЬ выборки В условиях оценки редких событий,
характерных для распределения Пуассона и активно используемых в
большинстве статистических моделей, как правило, требуе, Ъ-""""
сведений о тысячах или более единиц наблюдения в популяции. В
качестве базы данных необходимо использование любой системы
управления базами данных: Oracle, Microsoft Access, MySQL и ДР.2. Сбор сведений о радиоэкологической обстановке на момент
времени максимЕUIьно близкий, но не равный году радиационной аварии
(данные Белгидромета), за 1988 - 1994 год.

Щля пересчёта активности радионуклидов в кчDкдом населенном
пункте на
необходимо
распада:

момент аварии из более поздних данных на 1986 год
восполъзоваться производной формулы радиоактивного

Ао:А t l е^(-0 69ЗtlТ tD),

ГДе Ао - акТиВносТЬ на МоМенТ аВарИИ;
At- аКТИВНОСТЬ На МОМеНТ ИЗМеРеНИЯ;
t- время прошедшее с момента аварии;
Т yz- период полураспада.

(4)

з. Расчет доз облучения за каждый год проживания в
населенном пункте для кЕDкдого лица в к€Dкдом возрастном периоде в базе
данных и для каждого из дозообразующих радионуклидов (Cs- 134, Cs-
137, Sr-90) проводится с помощью программы Resrad Onsite.

для предварительных поисковых исследов аний большинство
опций программы, за исключением плотности загрязнения территор ии и
используемых таблиц дозовых коэффициентов для ан€шизируемого
возрастного периода согласно рекомендациям мкрз, можно не
изменять. Щля получения более точных результатов необходимо ввести
сведения о потреблении основных типов продуктов питания в изучаемом
регионе, плотности пахотньж земель, факторах пребыван ия на открытой
местности и некоторых Других параметрах. При необходимости
пересчета единиц измерения из площадной активности В удельную
используется производная из формулы Гавшина (199а):

(5)л _P/(D.H),



где Р - площаднаrI активность (Бrс/м)
А - уделънrш активность почвы, Бк/кг;
D - плотность почвы, г/см3;
Н - глубина керна, см (по умолчанию 20 см);

4. Формирование выборки дjul анализа радиационных рисков,
которое включает следующие шаги:

формирование выборки из базы данных, включающую в себя
уникutjlьный номер пациента, наJIичие или отсутствие события (впервые
выявленного заболевания), дата постановки диагноза;

вкJIючение данных в таблицу для последующего анаJIиза в среде
статистического процраммирования R.

5. Расчет радиационного риска в среде программирования R,
который включает в себя шаги, представленные ниже.

извлечение из пакета rERR статистической процраммы Rstudio
шаблона данных для заполнения необходимыми сведениями. ,щанный
этап можно осуществить следующими тремя командами:

library("rERR")
IaryLoad("Rdata")
write.table(cohort_wf file : "D:/cohort wf.txt", fileEncoding :'LITF-8',
dec: ".", Sop: "\t", row.names:F).

при этом будет создан текстовый файл для последующего
редактирования в электронной таблице.

Заполнение до 80 полей данных на кЕDкдого пациента в зависимости
от имеющихся сведений:

ID- номер пациента
Sex - пол пациета
Yearlnit - первый год облучения вследствие аварии
AgeAtEntry - возраст на момент первого облryчения
AgeAtEvent - возраст на момент события илицензурирования
Outcome - нЕlJIичие или отсутствие события (заболевшrия)
EndStatus - заболел, умер или здоров
Ses - социашьный статус (ковариата)
Number_olct - число лет облучения
Ctagel-ctage35 - возраст на момент каждого года облучения
Dosel -dose35 - доза облучения за каждый год жизни
Country - место проживания (ковариата).

названия полей, а также содержание ковариат допустимо изменrIтъ при
условии использов€lния соответствующих имен И значений в
процрчлммном коде библиотеки rERR.



Расчет радиационных рисков с помощью библиотеки rERR,
КОТОРЫЙ ПроВодится с использованием следующего прогр€lммного кода:

library("rERR")
Datal <- read.Иble(file : "Cor2.txtll, header : TRUE)
Fоrmulаl <- Surv(AgeAЁntry,age_at_event,outcome)
lin(dose_cum) + strata(sex)

loglin(factor(covar)) + 1in(dose_cum) + strata(sex)
Fitl <- Lfit_linERR_wf(formulal,data: Datal, id_name : "id", doses: Datal|,45:79], times : Datal[,10:44], covars -
Datal [,c("sex","covar")], lag : 2,exclusion_done : FALSE)
Fit2 <- Lfit_linERR_wf(formula2,data: Datal, id_name: "id", doses: Datal|,45:79],times : Datal[,10:44], covars :
Datal [,c("sex","covar")],lag : 2, exclusion_done : FALSE)
summary(fitl)
summary(fit2)
confint(Гrtl)
confint(fit2)

Llrt(fitl ,flа).

Получение результатов работы программы, включающее строки
данных, содержапIих итоги вычислений, например:

> summary(fitl)
Formula: Surv(AgeAtEntry, age _at_event, outcome) - lin(dose_cum)
+ strata(sex)
Linear Раrаmеtеr Summary ТаЬlе:

coef, se(coef) z Рr(>|z|)
dose_cum 0.29З62з2 0.063524 52 4.62220З З.796869е-06
AIC: 50228.74
Deviance: 50226.74
NumЬеr of risk sets: 29lЗ
> confint(fitl)
confidence intervals:
Linear Раrаmеtеr - Likelihood ratio test ci:

coef lower .95 uрреr.95
dose_cum 0.29з62з2 0.19з6654 0.457 523з
> summary(fit2)
Fоrmчlа: Surv(AgeAtЕntry, age _at_event, outcome) -
loglin(factor(covar)) +

1in(dose_cum) + strata(sex)



Linear Раrаmеtеr Summary Table:
coef se(coef) z Pr(>|z|)

dose_cum 0.36З176| 0.08716315 4.166624 3.091434е-05

Log Linear Parameter Summary Table:
coef ехр(сое0 se(coef) z Рr(>l zl)

covar_l -1.2б80399 0.28 Iз826 0.4026492 -з.1492424 0.001636943
сочж 2 -0.5217867 0.59з4593 0.38б4317 _1.3502б88 0.176929770
covar_3 -0.2171762 0.8047882 0.3830518 _0.5бб9б30 0.570739324
сочаr_4 -0.1930176 0.8244675 0.381б092 -0.5057991 0.612997674
сочаr_5 -0.56з7658 0.5690620 0.3874995 _1.4548814 0.|45702087

AIC: 50156.16
Deviance: 50144.16
NumЬеr of risk sets: 2913

> confint(fit2)
Confidence intervals:
Linear Раrаmеtеr - Likelihood ratio test ci:

coef lower.95 uрреr.95
dose_cum 0.363 |761 0.2з59541 0.5840276

Log Liпеаr Раrаmеtеr - Wald ci:
coef exp(coef) lower.95 uрреr.95

сочаr_1 -1.2680399 0.281з826 0.1278091 0.619488
coyar 2 -0.5217867 0.593459З 0,2782657 |.265675
сочаr_3 -0.2|71762 0.8047882 0.3798633 1.705045
covar 4 -0.1930176 0.8244675 0.3902538 1.74180б
сочаr_5 -0.5637658 0.5690620 0.266268з 1.216185
> Llrt(fitl,fit2)
$lrt (likelihood ratio test)

[1] 82.57406
$lrtjval l.l7 2924e- l 8.

6. Анализ поJIученных результатов осуществляется в три этапа:
ан€шиз качества и достоверности линейной модели риска по

стандартным оценкам ана}логичных тестов, применяемых в статистике;
анализ качества и достоверности линейной модели с лог-линейным

компонентом по стандартным статистическим оценкам аналогичных
тестов;

, сравнение качества двух моделей методом максимЕtльного
правдоподббия с целью выбора наилучшей моделиилиотклонения обеих
моделей и принятия или откJIонения поиска ЕLльтернативных моделей.



7. В сJIучае отклонения результатов при расчете рисков для
Обеих моделеЙ, вычисленных с помощью статистического пакета rERR
или его анчшогов, например, пакета linERR для RStudio, коммерческой
программы Epicure, потребуется проведение дополнительных
ВЫЧИСЛениЙ с использованием модели пропорциончшьных рисков Кокса
СОГЛаСНО фОРмУле (1). Для этого необходимо воспользоваться
ПРОГРаМмоЙ RStudio для среды программиров ания R с использованием
стандартных встроенных библиотек <<stats4>> и <<surviva1>>, либо
ИСПОЛЬЗОВать известные программы статистической обработки данных,
ТаКие как IBM SPSS, Statsoft Statistica и др. Это позволит подтвердить или
ОПРОВеРгнУть нЕlличие исключительно лог-линейной зависимости риска
ОТ СУММаРНоЙ эффективноЙ дозы обrryченияпри использовании схожих
параметров оценки качества и достоверности полученных результатов.

8. Оценка полученных результатов производится по логической
блок-схеме следующего вида:

Оценка линейной модели доза-риск

Организация
мероприятий по
снижению риска

Организация
мероприятий по
снижению риска

Лог-линейная модель
отрицательна или недостоверна

Мероприятия по снижению

риска не требуются

Организация
мероприятий по
снижению риска

Линейная модель
положительна и достоверна

Линейная модель отрицательна
или недостоверна

линейная * лог-линейная
модель положительна и
достоверна

линейная * лог-линейная
модель отрицательна или
недостоверна

Лог-линейная модель
положительн а и до стоверна



9. В случае невозможности выполнения всех предыдущих
этапов расчета и анzшиза радиационного риска, необходимо использоватъ
<<каталог средних годовых эффективных доз облryчения жителей
населенных пунктов, расположенных на территории радиоактивного
зацрязнения Республики Беларусь> (далее - Каталог), основанном на
данных о плотности загрязнения территории на 01 .01 .202l, по
следующим этапам:

-0.02зLi" (6)

где D- суммарная эффективная доза облучения
11- общее число лет облучения;
Do - доза облучения согJIасно Каталогу

О.rределение величины В из таблицы:
Таблица - П

Расчет риска проводится по формуле (2)

Оценка риска по величине BD:
0<BD<:2 - радиационные риски минимЕlJIьны;
2<BD<:6 - умеренные радиационные риски;
6<BD<-10 - повышенные радиационные риски;
BD>10 - высокие радиационные риски.

IIЕРЕЧЕНЬ ВОЗМОЖНЫХ ОСЛОЖНВНИЙ ИЛИ ОШИБОК
ПРИ ВЫПОЛНЕНИИ И ПУТИ ИХ УСТРАНЕНИЯ

при точном соблюдении всех эт€лпов оценки риска рuввития
неонкологических заболеваний при проживании на загрязненных
радионуклидами территориях ошибки исключены.

Расчет дозы облучения по форrуле:

D- Z:=oDo/e

аолица - IlapaмeTp Р для выявленных нозологических фопм
фуппы нозологических форм Параметр Р Коды N4КБ10
Гипертониче ская болезнь 0.294 I10-I 13
Ишемическая болезнь сердца 0.3зб I20-I25

0.3 98 ц0-I 13, I20-I25
Болезни сосудов головного мозга 0.267 Iб3,164, G45
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