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производствах. Несмотря на предпринимаемые меры по снижению концентрации 

вредных веществ в воздухе рабочей зоны вероятность опасного воздействия химических 

веществ на работников сохраняется. 
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The chemical factor ranks first in the working conditions of workers in the petrochemical 

industry. The article discusses ways of the dysfunctioning of the hepatobiliary system and provides 

information on the hepatotropic effect of chemicals found in petrochemical industries. Despite the 
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В современных нефтехимических производствах сформированы замкнутые, 

непрерывные технологические процессы, которые обеспечивают низкие уровни воздействия 

производственных факторов. Ведущим вредным фактором условий труда работников 

нефтехимических и химических предприятий является химический, представленный 

комплексом токсичных веществ. Воздух рабочей зоны в нефтехимических предприятиях 

подвергается загрязнению химическими веществами всех классов опасности, которые как 

правило образуют комбинации из 2 и более соединений. Химический фактор на 

современных нефтехимических предприятиях имеет сложный характер воздействия с 

интермиттирующим характером поступления в воздух рабочей зоны [1, 2]. 

Концентрации вредных веществ в воздухе рабочей зоны на нефтехимических 

предприятиях раньше значительно превышали нормативные пределы, что объяснялось 

наличием потерь в соединениях оборудования, проведением работ с нарушенной 

герметичностью установок, низкой степенью автоматического управления и контроля 

технологических процессов на производстве [3]. На работников также оказывали сильное 

влияние промышленный шум, неблагоприятный микроклимат, тяжесть и напряженность 

труда при выполнении работ на открытых площадках и в замкнутых пространствах вблизи 

источников тепла [4]. Неблагоприятные условия труда в итоге приводили к 

профессиональным хроническим отравлениям работников в виде нарушений 

функционирования печени, центральной нервной системы и крови. Наблюдаемые 

патологические изменения состояния здоровья работников носили неспецифический 

характер и затрагивали различные функциональные системы организма [4– 6]. При наличии 

фонового воздействия комплекса химических веществ, находящегося в воздухе рабочей 

зоны, на современных нефтехимических производствах обнаруживается вредное 

воздействие на здоровье работников, характерное для отдельных соединений, а 

интенсивность изменений в организме зависят от токсикологических свойств и 

концентраций химических веществ [6, 7].  

В нефтехимическом производстве используются десятки тысяч химических веществ, 

относящихся в преобладающем большинстве к органическим соединениям [8]. Наличие на 

нефтехимических производствах вредных химических веществ обуславливает 
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необходимость рассмотрения научных исследований их воздействия на организм человека 

для выявления признаков интоксикации и разработки защитных мер. В технологических 

процессах на нефтехимических производствах часто встречаются такие химические 

вещества, как непредельные (олефины), ароматические, хлорированные и предельные 

углеводороды, диметиламиды муравьиной и уксусной кислот, спирты, кетоны и альдегиды 

[9, 10]. Вредные химические вещества в воздухе рабочей зоны в нефтехимических 

предприятиях оказывают преимущественно раздражающее, наркотическое, канцерогенное, 

мутагенное и гепатотоксичное действие. 

Наибольшим значением по влиянию на организм работника из химических веществ, 

присутствующих в нефтехимическом производстве, обладают ароматические углеводороды 

[11]. Основной метаболизм простейшего ароматического углеводорода бензола происходит 

в печени [12]. При острой интоксикации бензолом может наблюдаться поражение печени 

тяжелой степени, при хронических интоксикациях поступление бензола даже в очень малых 

дозах приводит к накоплению жира в клетках печени и гематологическим изменениям в 

организме [13]. Толуол обладает общетоксическим эффектом, вызывает острые и 

хронические отравления и характеризуется значительно меньшей токсичностью, по 

сравнению с бензолом [14]. Ранее в токсикологическом исследовании химических веществ, 

часто встречающихся на нефтехимическом производстве, было показано синергичное 

токсическое действие толуола и диметилформамида на гепатоциты человека, на основании 

чего рекомендовано избегать применения в технологических процессах на нефтехимических 

предприятиях смеси толуола с диметилформамидом [15]. Ксилолы (диметилбензолы) 

представляют смеси ароматических углеводородов, часто встречающихся на 

нефтехимических производствах в составе бензинов, растворителей или в виде очищенных 

изомеров. Опасность токсического воздействия ксилолов часто встречается у работников 

нефтехимического производства сырья для резиновых изделий [16]. Стирол может вызывать 

дозозависимое увеличение перекисного окисления липидов и активных форм кислорода в 

печени, нарушение печеночного глюконеогенеза и гликогенолиза [17]. В обзоре Moore и 

соавторов приводится подробный анализ влияния основного метаболита стирола (7,8-

оксида стирола) на ДНК млекопитающих, с указанием публикаций, доказывающих 

образование аддуктов оксида стирола с ДНК во всех тканях и органах грызунов in vivo и in 

vitro, проявление кластогенных свойств только in vitro, и проявление цитогенетических 

эффектов в тканях работников нефтехимического производства, подвергающихся 

производственному воздействию стирола [18].  

В условиях нефтехимического производства при воздействии на организм человека 

смеси летучих органических соединений, содержащей бензол, толуол, этилбензол, ксилолы, 

стирол (так называемый комплекс BTEXS, по первым буквам английских наименований 

перечисленных химических веществ) и металлов (кадмий, свинец), наблюдается суммация 

токсического действия на печень, что выражается в развитии стеатогепатита у работников 

нефтехимического производства [16, 19]. В другом наблюдении при наличии контакта 

работников нефтехимического производства с летучими органическими соединениями 

наблюдалось повышения уровней АЛТ, триглицеридов, общего билирубина, холестерина и 
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липопротеинов низкой плотности [20]. Повышение уровня АЛТ в крови коррелировало с 

содержанием бензола и стирола в воздухе рабочей зоны [20, С. 4]. Работники, 

подвергавшиеся хроническому профессиональному воздействию смеси ароматических 

углеводородов (бензол, толуол, ксилолы), имели различные повреждения хромосом в 

ядросодержащих клетках крови, из которых в 100% случаев представлены хрупкостью 

хромосом, реже встречались разрывы хромосом (58%), изменения числа (21%) и структуры 

хромосом (41,2%) [21].  

Диметиламид муравьиной кислоты (диметилформамид) используется в качестве 

органического растворителя на нефтехимическом производстве полиэфирных и акриловых 

смол и их производных [9]. Более 30 лет назад встречались исследования работников, 

хронически подвергающихся контакту с диметилформамидом в процессе трудовой 

деятельности, что приводило к повышению ферментов АЛТ, АСТ, креатининфосфокиназы в 

сыворотке и накоплению жировых капель в гепатоцитах [22]. Подобные изменения в 

биохимическом анализе крови, связанные с гепатотоксичностью диметилформамида, 

характерны прежде всего для работников нефтехимических предприятий [23]. Диметиламид 

уксусной кислоты (диметилацетамид) является альтернативой применения 

диметилформамида на нефтехимических производствах полимерных волокон, пленок, 

текстиля и пластика [10]. В Китае и других странах приводятся отчеты о случаях отравления 

диметилацетамидом, в которых продемонстрированы наблюдения у работников симптомов 

поражения печени и токсического гепатита (в тяжелых случаях приводящего к смерти) при 

концентрациях менее 20 мг/м3, и имеются сведения о повышенных уровнях АСТ, АЛТ и 

общего билирубина при токсическом гепатите, вызываемом профессиональным 

воздействием диметилацетамида [24].  

В условиях современных нефтехимических производств на работающих оказывают 

токсическое влияние хлорированные углеводороды (мономер винилхлорида, дихлорэтан, 

моно-, ди-, три- и тетрахлорметан, три-, тетра- и пентахлорэтилен), приводящие к 

умеренному холестазу, фиброзу и  развитию токсического гепатита (гепатоза) и 

повышающие риск развития рака печени, в частности гепатоцеллюлярной карциномы [25–

29]. Ранее Международное агентство по изучению рака установило связь воздействия 

мономера винилхлорида с гепатоцеллюлярной карциномой (ГЦК), а позднее было показано, 

что кумулятивное действие мономера винилхлорида тесно связано с высоким риском 

развития ГЦК и риском развития цирроза печени [30]. Патогенез ГЦК включает 

непроходящее воспалительное повреждение, ведущее к некрозу гепатоцитов, 

регенеративным и фиброзным изменениям в печени [31].  

Вредные химические вещества обладают способностью нарушать фундаментальные 

биологические процессы в клетках. К общим механизмам токсичности химических веществ 

С.Н. Голиков, Л.А. Тиунов и И.В. Саноцкий отнесли перекисное окисление липидов [32]. В 

проведенном В.А. Мышкиным в 2007-2010 годах анализе литературных данных по 

перекисному окислению липидов при воздействии промышленных гепатотоксинов, 

раскрываются вопросы вовлеченности печени в процессы биотрансформации с участием 
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пула ферментов, особенности цепных свободно-радикальных механизмов превращения 

активных форм кислорода и субстратов окисления.  

Химические соединения, проникающие в организм через кожу, дыхательные пути или 

желудочно-кишечный тракт транспортируются по кровеносным сосудам в печень, где в 

основном происходит их биотрансформация [35]. При биотрансформации ксенобиотиков на 

первой стадии образуются промежуточные продукты (метаболиты) с высоким реакционным 

потенциалом, инициирующие свободнорадикальные процессы, приводящие к 

окислительным повреждениям мембран гепатоцитов [32]. Поступление молекул токсинов и 

высокая реакционная активность образующихся перекисных соединений активирует 

процесс перекисного окисления липидов, что приводит к нарушению строения и функций 

мембран гепатоцитов [36, 37].  

Смещение динамического равновесия окислительно-восстановительных реакций 

между соединениями, вызывающими и подавляющими окисление (прооксидантами и 

антиоксидантами), в сторону окислительных процессов приводит к окислительному стрессу. 

Окислительный стресс в печени могут вызывать как избыточное количество продуктов 

метаболизма (активные формы кислорода и азота), так и нехватка антиоксидантов (низкий 

уровень витаминов, селена или митохондриального глутатиона). Маркерами 

окислительного стресса, общими для стеатогепатитов является наличие окисленных форм 

белков, липидов, ДНК и недостаток антиоксидантов [38]. Наличие окисленных форм 

биомолекул в печени стимулирует увеличение количества полиморфноядерных 

нейтрофилов в крови, которые вместе с другими непаренхимными клетками печени 

являются существенным источником прооксидантов, в частности хлорноватистой кислоты, 

образующейся с участием фермента миелопероксидазы [38, C. 361]. Окислительный стресс, 

происходящий в клетках печени, запускается по меньшей мере 2 путями: непосредственным 

повреждающим воздействием на клетку активных радикалов кислорода (маркеры – 

окисленные формы липидов и повреждение ДНК) и повреждающим воздействием, 

опосредованным клеточным сигналингом (например, через активацию провоспалительных 

генов транскрипционным фактором NFκB, приводящей к продукции провоспалительных 

цитокинов, в том числе фактора некроза опухолей TNFα) [38, C. 360].  

К патологическим состояниям печени, обнаруживаемым у работников химических 

производств, относят цитотоксические и холестатические нарушения. Основными формами 

цитотоксического повреждения печени являются некроз, жировой гепатоз, стеатогепатит, 

цирроз [39, 40]. Жировой гепатоз и стеатогепатит (жировое перерождение печени, 

токсическая гепатопатия) характеризуются накоплением жировых молекул и стойким 

нарушением обменных процессов в гепатоцитах [40]. Как следствие нарушения жирового 

обмена происходит понижение в плазме крови содержания фосфолипидов и липопротеидов 

[34]. Цитотоксическое действие производственных ядов на гепатоциты включает в себя 

нарушение транспорта липопротеидов через мембраны органелл и клеток; нарушение 

биоэнергетических процессов в клетках; нарушение структурно-функциональной 

организации рибосом и эндоплазматического ретикулума, что в совокупности 

затормаживает синтез белка; нарушение образования липопротеинов и фосфолипидов и β-
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окисления жирных кислот [41]. Течение токсической гепатопатии варьирует в зависимости от 

нейрогуморальной регуляции мобилизации жира печени, уменьшения катаболизма 

триглицеридов в печени и наступления недостаточного удаления из печени β-

липопротеидов и фосфолипидов вследствие нарушения синтеза белка [39]. Расширение 

желчных канальцев и нарушение оттока желчи в печёночных клетках обычно 

сопровождаются клиническими проявлениями желтухи, связанной, вероятно, с 

прерыванием образования в печёночных клетках конъюгированного билирубина 

(паренхиматозная желтуха) [42].  

При холестатических повреждениях наблюдается нарушение секреции и оттока 

желчи и развитие механической (обструктивной) желтухи [42, 43]. Нарушение выведения 

желчи при одновременном повышении проницаемости стенки желчевыводящих протоков и 

дисфункция микроворсинок эпителия желчных ходов приводят к застою желчи в желчном 

пузыре и, как следствие, к повышению билирубина и холестерина в крови [42]. 

Преимущественно холестатическое поражение печени могут вызывать применяемые в 

нефтехимии вредные вещества: альфа-нафтилизоцианат, 3,5-диэтоксикарбонил-1,4-

дигидроколлидин, метилендианилин [44].  

В целом на нефтехимических предприятиях установилась тенденция к ежегодному 

снижению показателей острых и хронических заболеваний и отравлений1. 

Профессиональные заболевания значительно чаще развивались среди работников, 

имеющих стаж более 10 лет, и выполняющих обязанности аппаратчиков и слесарей по 

ремонту технологического оборудования [1]. Значительную долю (47%) среди всего 

множества зарегистрированных хронических профессиональных заболеваний на 

нефтехимических предприятиях за период с 1980 по 2018 годы занимали отравления 

комплексом токсичных веществ и их последствия, в том числе 44,8% интоксикаций, при 

которых наблюдается поражение органов пищеварения и нервной системы [45]. В 

результате проведенного авторами исследования причины генеза хронической 

интоксикации среди работников оказались следующими: превышение ПДК химических 

веществ в 68% случаев, действие в пределах ПДК в течение длительного времени в 21% 

случаев, последствия острого отравления химическими веществами в 11% случаев. 

Проведение плановых ремонтных работ технологического оборудования и устранение 

повреждений вследствие аварийных ситуаций на производстве являлись основными 

процессами, при которых концентрации химических веществ в воздухе рабочей зоны были 

повышенными.  

В 1996 году замечена наибольшая встречаемость хронических профзаболеваний 

среди работников нефтехимических производств (7,4 на 10000 работающих), отнесенная к 

среднему уровню профессионального риска. После 1996 года к настоящему времени 

наблюдается устойчивая тенденция к снижению показателей профессиональной 

заболеваемости до 0,7 случаев на 10000 работающих (низкий уровень профессионального 

                                                                 
1 Анализ профессиональной заболеваемости на нефтехимических производствах за 39 лет (с 1980 по 2018 годы) 

выполнен работниками ФБУН «Уфимского НИИ медицины труда и экологии человека» Галимовой Р.Р., 

Каримовой Л.К., Валеевой Э.Т., Мулдашевой Н.А. и Газизовой Н.Р. 
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риска) и у работающих по основным профессиям нефтехимических производств крайне 

редко происходят острые поражения комплексом токсичных веществ [1]. Встречаемость 

хронических профессиональных заболеваний на нефтехимических производствах к 2019 

году снизилась и была равна 2,3 случая на 10000 работающих, что оценивается как низкий 

уровень профессионального риска [45]. В последние годы наблюдаются донозологические 

признаки нарушения в функционировании гепатобилиарной системы работников 

нефтехимических производств, такие как изменения в активности индикаторных ферментов 

печени и в липидном профиле крови [46].  
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