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STRESZCZENIE

W przypadku badania odlegtych skutkéw zdrowotnych, ktére moga by¢ zwigzane z narazeniem wystepujacym w srodowisku pracy,
czesto stosowanym typem badania epidemiologicznego jest badanie kohortowe. Jednym z potencjalnych btedéw wplywajacych na
szacowane ryzyko w tego typu badaniu jest efekt zdrowego robotnika. Skladaja sie na niego dwa rodzaje bledow: efekt zatrudniania
zdrowego robotnika oraz efekt przezycia zdrowego robotnika. W artykule tym opisane sa metody eliminacji obu sktadowych efektu
zdrowego robotnika. Najlepsza metoda eliminacji efektu zatrudniania zdrowego robotnika w przypadku analizy narazenia niezmien-
nego w czasie jest dobor jako grupy referencyjnej pracownikow zakladu, ktdrzy nie sg narazeni, a w przypadku narazenia zmiennego
w czasie (np. stezenie kumulowane) — dodatkowo kontrola czasu od chwili zatrudnienia. Z kolei najlepsza metoda eliminacji efektu
przezycia zdrowego robotnika jest dobor jako grupy referencyjnej tych pracownikéw zaktadu, ktorzy nie sg narazeni, oraz kontrolowa-
nie czasu od chwili zakoniczenia pracy. Med. Pr. 2008;59(1):49-53
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ABSTRACT

A cohort study is the most important study design for analyzing industrial exposures. One of the sources of bias in industrial cohort
studies is healthy worker effect (HWE). HWE consists of two selection processes: healthy worker hire and healthy worker survivor. In
this article, methods of reducing HWE presented in the literature are compared and its limitations are discussed. The best method of
reducing healthy worker hire effect is an internal reference group. But in the case of time related exposures (cumulative exposure) time
from hire have to be controlled in the regression model. To minimize healthy worker survival effect internal reference group should be

used and time from hire should be controlled. Med Pr 2008;59(1):49-53
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WSTEP

W przypadku badania odleglych skutkéw zdrowotnych,
ktére moga by¢ zwigzane z narazeniem wystepujacym
w $rodowisku pracy najbardziej przydatnym typem bada-
nia epidemiologicznego jest badanie kohortowe. W tego
typu badaniach czesto wnioskuje si¢ o wplywie danej eks-
pozycji na stan zdrowia pracujacych na podstawie standa-
ryzowanych wskaznikéw umieralno$ci (SMR — standardi-
zed mortality ratio). Wskaznik ten jest ilorazem wskaznika
umieralno$ci w badanej populacji pracownikéw i standa-
ryzowanego wskaznika w populacji referencyjnej. Na po-
pulacje referencyjng najczesciej wybierana jest populacja
generalna kraju, z ktérego pochodza pracownicy.

W wielu kohortach przemystowych analiza umie-
ralnosci przy uzyciu standaryzowanych wskaznikow
umieralno$ci wykazala nizszg umieralnos$¢ niz wystepu-
jaca w populacji generalnej (1-4). Wskaznik umieral-
nosci ogélem w analizowanych kohortach przyjmowat
wartosci z zakresu 0,80-0,90, a czasami nawet 0,50-0,60
(5-6). Tego typu zjawisko jako pierwszy opisal William

Ogle (7), analizujac umieralno$¢ w réznych grupach
robotnikéw. Zaobserwowang nizszg umieralno$¢ moz-
na tlumaczy¢ tym, ze prace podejmuja osoby zdrowe,
za$ w populacji generalnej znajdujg si¢ zaréwno osoby
zdrowe, jak i chore. U 0séb chorych wystepuje wigksze
ryzyko zgonu, co w efekcie przyczynia si¢ do obnizonej
umieralno$ci w populacjach robotnikéw.

Co wigcej, selekcja 0sob zdrowych nie konczy sie
po rozpoczeciu pracy, ale trwa nadal, gdyz osoby cho-
re czesciej odchodza z pracy. Ten drugi rodzaj selekeji
przyczynia sie do niedoszacowania ryzyka zgonu zwig-
zanego ze stazem pracy oraz takim wskaznikiem nara-
zenia, jak narazenie skumulowane. Blad w oszacowaniu
ryzyka zgonu spowodowany tymi procesami selekcji
McMichael (8) nazwal efektem zdrowego robotnika
(healthy worker effect). Wazne jest zatem okreslenie
wplywu tego bledu na ocene zwigzku miedzy naraze-
niem a umieralnoscig w badaniu kohortowym, aby méc
poprawnie zinterpretowaé wyniki.
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W niniejszym artykule przedstawiono charaktery-
styke oraz sposoby eliminacji bledu zwigzanego z selek-
cja zdrowotna w badaniach kohortowych. Oméwiono
réwniez podstawowe ograniczenia omawianych metod
kontroli tego typu bledu.

CHARAKTERYSTYKA EFEKTU ZDROWEGO
ROBOTNIKA

Fox i Collier (4) zaproponowali teoretyczny model po-
zwalajacy wyjasni¢ obserwowang, nizsza w poréwna-
niu do populacji generalnej, umieralno$¢ w kohortach
robotniczych. Model ten zaktada, ze na efekt zdrowego
robotnika sktadajg si¢ dwa procesy selekcji zwigzanej ze
stanem zdrowia — efekt zatrudniania zdrowego robot-
nika (healthy worker hire effect) i efekt przezycia zdro-
wego robotnika (healthy worker survival effect).

Skutkiem selekeji 0séb do pracy jest obnizona umie-
ralno$¢ w grupie osob pracujacych w stosunku do po-
pulacji generalnej. W wielu badaniach zaobserwowa-
no, ze roznica umieralnosci migdzy grupa robotnikow
a populacjg generalng maleje wraz z uplywem czasu,
jaki uptynat od zatrudniania. Zjawisko to mozna wytlu-
maczy¢ tym, ze osoby w populacji generalnej, ktére nie
podjety pracy z powodu choroby umierajg badz tez stan
ich zdrowia poprawia si¢, co w efekcie prowadzi do tego,
ze ryzyko zgonu dla pozostatych oséb w populacji gene-
ralnej jest zblizone do tego w grupie robotnikdow.

Zaproponowany przez Foxa i Colliera model (4)
przewiduje, ze drugi z proceséw selekcji, ktéry dotyczy
odchodzenia z pracy 0séb chorych, prowadzi do tego, ze
osoby pracujace sg zdrowsze od tych, ktdre odeszly z pra-
cy. Proces ten w efekcie prowadzi do nizszej umieralnosci
wsrod osob nadal pracujacych w stosunku do odchodza-
cych z pracy. Réznica w umieralnosci tych dwéch grup
pracownikow jest najwicksza w poczatkowym okresie
po zakonczeniu pracy. Tego typu trend w umieralnosci
zaobserwowano w kilku badaniach (9,10). Przedstawio-
ny powyzej model jest tylko probg teoretycznego wy-
jasnienia zaobserwowanych trendéw dla umieralnosci
w badaniach kohortowych robotnikéw.

W kilku pracach podjeto probe weryfikacji tej teo-
rii poprzez zbadanie przyczyn selekcji. Okazuje sie, ze
zaréwno obiektywnie oceniany stan zdrowia (np. wy-
stepowanie chorob uktadu krazenia, ukltadu oddecho-
wego), jak i subiektywna samoocena stanu zdrowia
(11-14) wplywaja na decyzje o podjeciu pracy lub odej-
$ciu z niej.

Przedstawione powyzej procesy selekcji moga
wystepowa¢ w réznym nasileniu w poszczegdlnych

populacjach pracownikéw. Wiek w chwili zatrudnie-
nia jest jednym z czynnikéw modyfikujacych wielkos¢
efektu zdrowego robotnika. W wielu badaniach zaob-
serwowano zwiekszanie si¢ tego bledu wraz z wiekiem
w chwili zatrudnienia (4,15).

Cze$¢ badan (15,16) sugeruje, ze efekt zdrowego
robotnika moze dotyczy¢ w réznym stopniu obu plci,
natomiast z innych badan (17) wynika, ze takich roz-
nic nie ma. W badaniach, ktdre potwierdzily taka zalez-
nos¢, silniejsza selekcja dotyczyta kobiet niz mezczyzn.
W badaniu przeprowadzonym przez Goldbaltta (15)
w okresie pierwszych 5 lat obserwacji kohorty SMR dla
pracujacych kobiet wyniost 0,80, a dla mezczyzn — 0,85.
W badaniu przeprowadzonym przez Lea (16) umieral-
no$¢ wérod kobiet, ktére odeszly z pracy w stosunku do
tych pracujacych byla natomiast wigksza 3,4 razy, a dla
mezczyzn tylko 1,8.

Zaproponowany przez Foxa i Colliera model prze-
widuje takze, ze uwarunkowany stanem zdrowia proces
selekeji w roznym stopniu bedzie wplywat na umieral-
nos¢ z powodu poszczegolnych przyczyn. Selekcja zwia-
zana ze stanem zdrowia powinna w mniejszym stopniu
wplywa¢ na umieralnos¢ z powodu chorob, ktére przez
dluzszy czas przebiegaja bezobjawowo (np. nowotwo-
ry) (8). Badanie przeprowadzone przez Goldbaltta (15)
potwierdza te teze, gdyz wyniki wskazuja na wigksza
réznice dla wskaznikéw umieralnosci z powodu choréb
ukladu oddechowego oraz uktadu krazenia niz z powo-
du nowotworéw.

Oceniajac to, czy wystepuje efekt zdrowego robot-
nika, nalezy uwzgledni¢ inne czynniki, ktére moga by¢
zwigzane z selekcjg 0séb pracujacych. Kilka z nich po-
dat Choi (18), a sg to regionalne réznice w umieralno-
$ci, selekcja do pracy zwigzana ze stylem zycia (otylos¢,
palenie tytoniu, spozycie alkoholu), odchodzenie z pra-
cy zwigzane ze stylem Zycia robotnika oraz pozytywny
wplyw czynnikéw zwigzanych z samg pracg (wysilek
fizyczny, lepsza opieka medyczna, lepszy status ekono-
miczny).

Nalezy jednak zauwazy¢, ze wplyw wigkszosci po-
wyzszych czynnikow moze prowadzi¢ zaréwno do
zwiekszenia umieralno$ci w badanej populacji, jak i do
jej zmniejszenia. W odréznieniu od efektéw zdrowego
robotnika wyzej wymienione przyczyny selekcji beda
wplywaly na inng niz w populacji generalnej umieral-
no$¢ w calym okresie obserwacji kohorty.

Jako przyklad negatywnej selekcji do pracy moze
stuzy¢ kohorta pracownikéw bazy lotniczej na Grenlan-
dii (19), w ktdrej ryzyko umieralnosci z powodu wszyst-
kich przyczyn wynosito 1,38, co oznacza, ze bylo wyzsze
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od umieralno$ci mezczyzn pracujacych w innych zawo-
dach. Autor przypisuje podwyzszong umieralnos¢ stylo-
wi zycia, 0 czym moze $wiadczy¢ szczegolnie zwiekszona
umieralno$¢ z powodu AIDS (RR = 3,55), alkoholizmu
(RR = 4,04) i marskosci watroby (RR = 2,45).

Selekcja zwigzana ze stylem Zzycia bardzo czesto
dotyczy osoéb krétko pracujgcych (tzn. odchodzacych
z pracy w ciagu pierwszego roku pracy). Najwieksza
umieralno$¢ obserwuje sie¢ wsrod pracownikow, ktorzy
pracowali krdcej niz miesigc. Jest ona wyzsza o 20-40%
w poréwnaniu do pracujgcych co najmniej 1 rok
(20,21).

Guberan (20) ocenil u pracownikéow zakladow
przemystu perfumeryjnego narazenie na kancerogeny
w innych miejscach pracy (tj. po zatrudnieniu w zakla-
dach przemyslu perfumeryjnego) oraz czestos¢ pale-
nia papierosow. Okazalo sig, ze pracownicy o krotkim
stazu pracy czesciej palili tyton (67,3% i 32,3% pala-
czy), byli rowniez cze$ciej narazeni na azbest podczas
swojej pracy zawodowej niz osoby o dluzszym stazu
pracy. Zwigkszone ryzyko zgonu w grupie pracowni-
kéw o krotkim stazu pracy mozna zatem w wiekszosci
przypadkow przypisa¢ czynnikom zwigzanym ze sty-
lem zycia.

Do czynnikéw mogacych wplynac na zaobserwowa-
nie obniZonej umieralnosci nalezy zaliczy¢ réwniez lo-
kalnie odmienny sposéb klasyfikacji przyczyn zgondéw
(22), braki danych dotyczacych przyczyn zgonu, braki
danych w zakladzie dla pracownikéw, ktérzy zmarli,
straty z obserwacji podczas $ledzenia kohorty, a takze
nieprawidlowy sposéb analizy czynnikéw zmiennych
w czasie obserwacji (23).

METODY KONTROLI

Zaproponowano cztery sposoby eliminacji bledu zwia-
zanego z pierwszym z przedstawionych proceséw selek-
cji, a mianowicie efektu zatrudniania zdrowego robot-
nika (18):

wybdr podkohorty oséb nienarazonych jako grupy

referencyjnej dla 0sdb narazonych,

eliminacja z analizy pewnej liczby lat obserwacji po

rozpoczeciu pracy,

analiza umieralnosci przy pomocy wskaznikow

umieralno$ci proporcjonalnej,

korekta wskaznikéw umieralno$ci.

Pierwsza z metod odnosi si¢ bezposrednio do sa-
mego zrodia problemu, poniewaz umieralno$¢ oséb
narazonych poréwnuje si¢ do umieralnosci oséb
nienarazonych, ale pracujacych, zatem jest bardzo

prawdopodobne, ze obie poréwnywane grupy pod-
legaly takiej samej selekcji podczas zatrudniania.
Dodatkowa zaletg tego typu wewnetrznej grupy po-
réwnawczej jest to, ze zwykle mniej sie ona rézni od
grupy badanej pod wzgledem czynnikéw zakldca-
jacych zwigzanych ze stylem Zycia niz populacja ge-
neralna. W przypadku analizy narazenia, ktdre jest
zmienne w czasie obserwacji (np. stezenie kumulowa-
ne), sam dobdr wewnetrznej grupy referencyjnej jest
niewystarczajacy. Nalezy wigc w analizie dodatkowo
uwzglednié czas, jaki uptynal od chwili zatrudnienia
(23), aby w pelni wyeliminowa¢ skutki selekcji pra-
cownikéw podczas zatrudniania.

Grupa referencyjna skladajaca si¢ z robotnikow nie-
pracujacych w narazeniu moze tez w niektdrych przy-
padkach by¢ nieodpowiednia. Bedzie to mialo miejsce
wtedy, gdy selekcja 0séb do pracy w narazeniu byla sil-
niejsza niz tych niepracujacych w narazeniu (np. gorni-
koéw pracujacych pod ziemiy).

Druga z metod kontroli efektu zatrudniania zdro-
wego robotnika korzysta z faktu, ktéry wynika z teore-
tycznego modelu dla efektu zdrowego robotnika, a mia-
nowicie tego, ze roznica w umieralnosci w kohorcie
robotnikéw zbliza si¢ do tej w populacji generalnej wraz
z wydluzaniem sie¢ okresu, jaki uptynat od chwili zatrud-
nienia. Nie ma jednak zgodnosci co do dlugosci okresu,
jaki powinien zosta¢ wylaczony z analizy, a proponowa-
ne warto$ci wahaja sie od kilku do kilkunastu lat.

Trzeciaz metod opiera si¢ na wykorzystaniu wskazni-
ka umieralnosci proporcjonalnej (PMR — proportional
mortality ratio) lub ilorazu szans zgonu (MOR — mor-
tality odds ratio). Wskaznik umieralnosci proporcjo-
nalnej jest to iloraz wskaznika umieralnosci z jednej
przyczyny zgonu do wskaznika umieralnosci z innej
przyczyny lub z powodu wszystkich przyczyn. Analo-
gicznie jest obliczany iloraz szans zgonu, tylko zamiast
wskaznika umieralnosci uzywa si¢ szansy zgonu (szansa
zgonu jest to iloraz prawdopodobienstwa zgonu dzielo-
ny przez prawdopodobienstwo przezycia). Ta metoda
pozwala na wyeliminowanie efektu zdrowego robotni-
ka w przypadku, gdy efekt ten w jednakowym stopniu
dotyczy umieralnosci z obu poréwnywanych przyczyn
zgonow. Wtedy iloraz analizowanych wspoélczynniki
umieralno$ci pozostanie taki sam, jak gdyby efekt ten
nie wystepowal.

W s$wietle wiedzy dotyczacej efektu zdrowego ro-
botnika wydaje sie jednak, ze powyzsze zalozenie jest
w najlepszym przypadku spelnione jedynie w przybli-
zeniu. Stosujac t¢ metode, nalezy pamietaé, aby przy-
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czyny zgonow stuzace za referencje nie byly zwigzane
z badanym narazeniem.

Czwarta z wymienionych metod kontroli zapropo-
nowana zostata przez Choi (18). Zaklada si¢ w niej, ze
osoby z pewna chorobg majg mniejsza szanse zatrud-
nienia, co w efekcie prowadzi do nizszej umieralnosci
w populacji 0s6b pracujacych. Autor opiera si¢ na wzo-
rze podanym przez Axelsona (24), aby wyliczy¢ popraw-
ke dla zmniejszonej umieralnosci. We wzorze tym jest
uwzgledniona umieralno$¢ z powodu choroby, ktéra
byta podstawa selekcji, oraz czgstos¢ tej choroby w po-
pulacji generalnej i w badanej kohorcie robotnikéw.
Ze wzgledu na to, ze informacje, ktére sg potrzebne,
aby te metode korekty wskaznikéw umieralnosci zasto-
sowac, s3 czesto nieznane, ma ona bardzo ograniczone
zastosowanie w praktyce.

Z kolei w odniesieniu do metody kontroli efektu
przezycia zdrowego robotnika nalezy zdawac¢ sobie spra-
we z tego, ze selekcja pracownikéow z populacji pracu-
jacych nie obarcza bledem ryzyka zgonu w przypadku,
gdy analizowana przez nas zmienna opisujgca narazenie
nie zmienia si¢ w czasie obserwacji (np. narazenie defi-
niujemy jako prace na pewnym stanowisku). Wynika to
z tego, ze selekcja ta nastepuje juz po wystapieniu nara-
zenia, a zatem nie ma to wplywu na poréwnywalno$é
populacji narazonych i nienarazonych.

W przypadku analizy ryzyka umieralnosci w zalez-
nosci od narazenia, ktéra zmienia sie¢ w czasie obser-
wacji kohorty (staz pracy, stezenie kumulowane), status
okreslajacy zatrudnienie (pracujacy/niepracujacy) jest
czynnikiem zakt6cajacym (25). Jest tak, poniewaz odej-
$cie z zatrudnienia spelnia nastepujace dwa warunki
dla czynnika zakl6cajacego — jest czynnikiem ryzyka
zgonu (jezeli odejscie jest zwigzane ze stanem zdro-
wia) oraz jest zwigzane z wielko$cig narazenia (niepra-
cujacy nie sg narazeni). Kontrolujac zatem w modelu
regresji (Poissona lub Coxa) ten czynnik zakldcajacy,
eliminujemy efekt przezycia zdrowego robotnika. Jak
jednak zauwazyli inni autorzy (10), kontrolowanie je-
dynie statusu zatrudnienia moze by¢ niewystarczajace
albo moze wrecz prowadzi¢ do jeszcze wiekszego ble-
du, niz w przypadku, gdy takiej zmiennej nie bedzie-
my kontrolowa¢ wcale. Autorzy ci zaproponowali wiec
uwzglednienie czasu, jaki uplynal od chwili odejscia
z pracy jako czynnika zakldcajacego, co pozwala roz-
wigzaé ten problem.

Robins (26) zauwazyl, ze czynnik taki, jak odejscie
z pracy moze by¢ rownoczesnie czynnikiem zaki6caja-
cym i posredniczacym na $ciezce przyczynowo-skut-
kowej miedzy narazeniem a umieralno$cig. Wynika to

z tego, Ze nie mozna wykluczyd¢, iz odejscie jest zwigzane
z pracg w narazeniu. Sytuacja taka moze mie¢ miejsce
np. wtedy, gdy narazenie na azbest ma dzialanie draz-
nigce, co przyczynia si¢ do odejscia pracownika z pracy
W narazeniu.

Standardowe modele regresji nie umozliwiaja kon-
trolowania czynnika, ktéry jednoczesnie jest czynni-
kiem zakldécajacym i skutkiem ekspozycji. Okazuje si¢
jednak, ze mozliwe jest analizowanie zalezno$ci migdzy
narazeniem a umieralnoscig nawet w tym przypadku,
a odpowiedni sposéb analizy (G-estymacja) podaje Ro-
bins (27).

Cho¢ teoretycznie mozliwe, w praktyce w popula-
cjach pracowniczych jest malo prawdopodobne, aby
odejscie z pracy bylo bezposrednim skutkiem pracy
w narazeniu (28). W zwigzku z tym kontrola czasu od
chwili odejscia z zatrudnienia w modelu regresji wydaje
sie wystarczajaca.

Niestety, status okreslajacy zatrudnienie nie jest pre-
cyzyjna miarg selekcji zdrowotnej, poniewaz czes¢ oséb
odchodzi z pracy z innych przyczyn. W zwigzku z tym
nie bedzie mozna w pelni kontrolowa¢ efektu przezycia
zdrowego robotnika. Aby bylo to mozliwe, wymagana
bytaby dodatkowa informacja o przyczynie odejscia
z pracy, a najczesciej w badaniach kohortowych robot-
nikéw jest ona niedostepna.

PODSUMOWANIE

Na efekt zdrowego robotnika sktadajg si¢ dwa procesy
selekcji. Pierwszy z nich wystepuje w chwili zatrudnia-
nia pracownikoéw, a drugi dotyczy 0séb juz pracujacych.
Nasilenie powyzszych proceséw selekeji moze by¢ rézne
w poszczegdlnych populacjach robotniczych, a zatem
w roznym stopniu znieksztatca¢ oceng zaleznoéci mie-
dzy narazeniem a umieralnoscia.

Przedstawione w tym artykule metody kontroli efek-
tu zdrowego robotnika s3 ograniczone jedynie do tych,
w odniesieniu do ktérych ich autor byl w stanie uzasad-
ni¢, Ze s3 one w stanie taki blad wyeliminowac.

Najlepsza metoda eliminacji efektu zatrudniania
zdrowego robotnika w przypadku analizy narazenia
niezmiennego w czasie jest dobdr grupy referencyjnej
sposréd pracownikow, ktorzy sa nienarazeni, a w przy-
padku narazenia zmiennego w czasie — pracownikow
zakladu, ktérzy nie sg narazeni oraz kontrolowanie
czasu od chwili zatrudnienia jako czynnika zaklécaja-
cego.

Selekcja zdrowotna odchodzacych z pracy w naraze-
niu nie wplywa na analize ryzyka zgonu w zaleznosci
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od narazenia, ktore jest niezmienne w czasie. Najlepsza
metoda eliminacji efektu przezycia zdrowego robotnika
jest dobdr jako grupy referencyjnej pracownikéw zakta-
du, ktdérzy nie sg narazeni, oraz kontrolowanie czasu od
chwili zakonczenia pracy jako czynnika zaktocajacego.

Wystepowanie efektu zdrowego robotnika nie jest
ograniczone jedynie do przypadkow, gdy obserwowana
umieralno$¢ jest nizsza od oczekiwanej, ale moze row-
niez wystepowac wtedy, gdy obserwujemy podwyzszone
ryzyko zgonu. W takiej sytuacji obserwowane podwyz-
szone ryzyko jest niedoszacowane. W praktyce, anali-
zujgc dane o umieralnosci w kohorcie, nalezy stosowaé
przedstawione metody analizy w celu wyeliminowania
bledu zwigzanego selekcja zdrowotng pracownikéw, co
przyczyni sie do wyciagnigcia prawidlowych wnioskow
z badania.
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