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При априорной оценке профессиональный риск для работников производства фталевого ангидрида характе-
ризуется как средний (класс условий труда 3.2), основные вредные химические производственные факторы: 
фталевый ангидрид, фумаровая кислота, малеиновый альдегид, диметилбензол (до 5,9 ПДКм.р.). Эти факторы 
определены как приоритетные в развитии негативных эффектов со стороны гепатобилиарной системы. Воз-
действие химических веществ носит интермитиррующий характер в течение смены, что требует выполне-
ния контроля за содержанием в воздухе рабочей зоны химических веществ в виде среднесменных концентраций. 
У работников комплекса производства фталевого ангидрида и фумаровой кислоты происходит накопление 
со стажем в организме о-ксилола, фталевой и фумаровой кислот, концентрации которых достоверно выше  
(р = 0,0001–0,03) по сравнению с аналогичными показателями группы сравнения (кратность превышения до  
7 раз). Среди работников комплекса производства фталевого ангидрида и фумаровой кислоты не установлено 
статистически достоверных различий содержания о-ксилола, фталевой и фумаровой кислот в крови при вы-
полнении работ в условиях тепловой нагрузки среды и в условиях с допустимыми параметрами микроклимата. 
Показано, что развитие нарушений гепатобилиарной системы у работников начинается с интенсификации 
свободно-радикального повреждения клеточных мембран (проявляется повышением содержания МДА крови 
относительно возрастной физиологической нормы и относительно показателя работников группы сравне-
ния). При стаже работы до 5 лет накопление вторичных продуктов ПОЛ у работников сдерживает актива-
ция процессов антиоксидантной защиты. При стаже более 5 лет установлено развитие негативных эффек-
тов со стороны печени: достоверно высокие уровни АсАТ (р = 0,027), при стаже более 10 лет – повышение в 
1,4-1,5 раза уровня общего и прямого билирубина в сыворотке крови (р = 0,0001 – 0,002). Установлена высокая 
статистически достоверная причинно-следственная связь с условиями труда повышенного содержания били-
рубина общего в крови работников (RR = 2,86, 95% CI = 1,03 – 7,98; этиологическая доля 65,08%).
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In a priori assessment, the professional risk for workers in the production of phthalic anhydride is characterized by an 
average (class of labor conditions - 3.2), the main harmful chemical production factors: phthalic anhydride, fumaric acid, 
maleic aldehyde, dimethylbenzene (MPC for single dose (MPCsd) - up to 5.9). These factors are identified as priority ones 
in the development of adverse effects from the side of the hepatobiliary system. The impact of chemicals is intermittent in 
character during the shift, which requires control of the content of chemicals in the air in the working area in the form of 
average shift concentrations. In workers of the complex for the production of phthalic anhydride and fumaric acid, there 
is an accumulation of  o-xylene, phthalic and fumaric acid, whose concentrations are significantly higher (p = 0.0001 - 
0.03) if compared with the reference parameters of the comparison group (the excess multiplicity up to 7 times). Among the 
workers of the phthalic anhydride and fumaric acid production complex, there were no established statistically significant 
differences in the blood content of o-xylene, phthalic acid and fumaric acids when performing work under conditions of 
thermal loading of the environment and under conditions with acceptable microclimate parameters. The development of 
disorders of the hepatobiliary system was shown to begin with the intensification of free radical damage to cell membranes 
(manifested by an increase in the MDA content of blood relative to the age physiological norm and relative to the index 
of workers in the comparison group). With a work experience of up to 5 years, the accumulation of secondary products of 



Hygiene & Sanitation (Russian Journal). 2018; 97(1)

55

DOI: http://dx.doi.org/10.18821/0016-9900-2018-97-1-54-58
Original article

Современные производства характеризуются использова-
нием непрерывных, замкнутых технологических процессов 
с высокой степенью механизации. Санитарно-гигиенические 
условия труда на химических производствах связаны с воздей-
ствием комплекса факторов профессионального риска, ведущее 
значение среди которых имеют аэрозоли сложного химического 
состава однонаправленного действия с эффектом суммации. Их 
суммарная концентрация, как правило, выше соответствующих 
предельно допустимых концентраций (ПДК). Кратность превы-
шения максимально разовых ПДК в производствах основных 
органических веществ составляла 3,5 – 10,0 ПДК, резиновых 
изделий 3 – 10 ПДК, стекловолокна – 1,5 ПДК [1]. На произ-
водстве фталевого ангидрида при выполнении работ по чистке 
и ремонту оборудования, отбору проб, концентрации фталевого 
ангидрида превышали ПДК до 3,7 ПДК [2, 3]. В зависимости 
от тропности, механизма действия и интенсивности химический 
фактор определяет нарушения состояния здоровья работников 
химической промышленности. 

По результатам ряда исследований условия труда работни-
ков основных профессий в производстве фталевого ангидрида 
отнесены к вредным и опасным условиям труда с классом 3.2 и 
обусловливают средний профессиональный риск возникновения 
нарушений здоровья, что может привести к развитию професси-
ональных болезней лёгкой и средней степеней тяжести и росту 
хронической профессионально обусловленной патологии. При 
этом, химический фактор представлен комплексом вредных ве-
ществ 2-3-го классов опасности, такими как фталевый ангидрид 
и диметилбензол (ксилол) [2]. Ранее проведённые исследования 
указывают на различные респираторные синдромы, связанные 
с ингаляционным воздействием фталевого ангидрида [4 – 6]. 
В то же время химические вещества в условиях производства 
фталевого ангидрида могут оказывать воздействие на гепатоби-
лиарную систему работающих [7]. Так, ксилол и отдельные его 
изомеры оказывают воздействие на печень [8, 9]. Ряд исследо-
ваний показал, что влияния каждого изомера ксилола похожи 
[10, 11], а действие смеси изомеров ксилола имеет аналогичный 
результат в развитии токсичности [12]. По данным Dolara P. и со-
авт., реакция на печени на ортоксилол приводит к увеличению её 
ферментативной активности [13]. Количественно определяемые 
сдвиги различных биохимических показателей, отражающих из-
менения систем организма, в ряде случаев являются наиболее 
ранними информативными признаками действий производ-
ственных факторов.

Целью работы было выполнить гигиеническую оценку раз-
вития негативных эффектов со стороны гепатобилиарной систе-
мы работников основных групп профессий комплекса по произ-
водству фталевого ангидрида и фумаровой кислоты.

Материал и методы
Проводили изучение условий труда основных групп профес-

сий комплекса по производству фталевого ангидрида и фумаро-
вой кислоты. Таковыми профессиями являются аппаратчики: 

– абсорбции, 

– подготовки сырья и отпуска полуфабрикатов и продукции, 
– окисления, 
– конденсации, 
– чешуирования, 
– производства химических реактивов, 
– осаждения. 
Работы выполнили в соответствии с Р 2.2.2006–05 «Руковод-

ство по гигиенической оценке факторов рабочей среды и трудо-
вого процесса. Критерии и классификация условий труда». 

Для изучения влияния факторов производственной среды 
на здоровье трудящихся химического комплекса выполнялось 
обследование группы наблюдения (68 работников (мужчины)) 
производства фталевого ангидрида, средний возраст которых 
составил 38,04 ± 1,47 лет, средний стаж – 8,33 ± 0,69 года.  
В группу сравнения включён 41 работник (мужчины), выполня-
ющий работу вне профессионального контакта с факторами про-
изводства фталевого ангидрида и фумаровой кислоты, средний 
возраст – 39,71 ± 1,93 лет, средний стаж – 7,82 ± 0,68 года. Работ-
ники обеих групп были распределены на стажевые подгруппы: 
со стажем работы 5 лет – стажевая группа № 1, от 5,1 до 10 лет – 
стажевая группа № 2, более 10 лет – стажевая группа № 3.

В соответствии с особенностями условий труда работники 
группы наблюдения были дополнительно распределены на под-
группы: подгруппа А – выполняющие работы в условиях сочета-
ния воздействия химических веществ и тепловой нагрузки сре-
ды, средний возраст которых составил 39,36 ± 2,14 года, средний 
стаж – 8,67 ± 1,01 года; подгруппа В – выполняющие работы в 
условиях с показателями микроклимата в пределах нормативных 
значений и воздействием химических веществ, средний возраст 
которых составил 36,80 ± 2,1 года, средний стаж – 8,01 ± 0,94 года. 

Исследование биологических сред работников на содержа-
ние индикаторных показателей экспозиции химических фак-
торов производственной среды включало определение в крови 
о-ксилола, фумаровой кислоты. Фталевый ангидрид подверга-
ется быстрому гидролизу до фталевой кислоты при контакте с 
водой, подобная реакция происходит и в организме человека. Та-
ким образом, фталевая кислота, является основным продуктом 
распада ангидрида [14], что обусловило определение фталевой 
кислоты в крови работников. Анализ химических соединений 
в биосредах (кровь) проводили в соответствии с методиками 
выполнения измерений, которые прошли метрологическую ат-
тестацию в соответствии с ГОСТ Р 8.563-961. Исследования на 
содержание о-ксилола выполняли методом анализа равновес-
ной паровой фазы на газовом хроматографе «Кристалл-5000» 
на капиллярной колонке HP-FFAP длиной 50 м диаметром  
0,32 мм ∙ 0,50 µм с детектором ионизации в пламени в соответ-
ствии с методическими указаниями МУК 4.1.765-992. Определение 

lipid peroxidation (LPO) in workers is hampered by the activation of antioxidant protection processes. At the experience 
of more than 5 years, the development of adverse effects from the side of the liver has been established: significantly higher 
levels of aspartate aminotransferase (AST) (p = 0.027), in cases with an experience of more than 10 years - the level of 
total and direct bilirubin in blood serum is elevated by 1.4-1.5 times, p = 0.0001 - 0.002). There was found the statistically 
significant cause-and-effect relationship of the elevated total blood bilirubin content with labor conditions (RR = 2.86, 95%  
CI = 1.03-7.98, etiological proportion 65.08%)
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1 ГОСТ Р 8.563-2009 Государственная система обеспечения единства 
измерений (ГСИ). Методики (методы) измерений.

2 МУК 4.1.765-99 Газохроматографический метод количествен-
ного определения ароматических (бензол, толуол, этилбензол, о-, м-, 
п-ксилол) углеводородов в биосредах (кровь).
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фталевой и фумаровой кислот в крови проводили методом высо-
коэффективной жидкостной хроматографии на жидкостном хро-
матографе с диодно-матричным детектором (Agilent Technologies, 
США) в соответствии с методическими указаниями МУК 4.1.2772-
103. Всего выполнено 506 элементоопределений в крови.

Диагностические процедуры осуществляли с обязательным 
соблюдением этических принципов медико-биологических ис-
следований, изложенных в Хельсинкской декларации 1975 г. с 
дополнениями 2008 г., в гармонизации с Национальным стандар-
том Российской Федерации ГОСТ-Р 52379-2005 «Надлежащая 
клиническая практика» (ICH E6 GCP). От каждого работника, 
включённого в группы, получено письменное информированное 
согласие на добровольное участие в обследовании.

Объём исследований включал показатели, определяемые уни-
фицированными биохимическими методами с использованием 
автоматического биохимического анализатора «Konelab» [15]. 
Показатели подобраны с учётом этиопатогенетического механиз-
ма развития негативных эффектов со стороны гепатобилиарной 
системы при воздействии производственных химических факто-
ров [13, 16–18] и позволяют оценить: состояние клеток печени и 
выделительно-концентрационной функции желчевыводящей си-
стемы (активность аланинаминотрансферазы (АлАТ), аспартат-
аминотрансферазы (АсАТ), уровень общего и прямого билируби-
на в сыворотке крови); состояние оксидантной и антиоксидантной 
систем (содержание малонового диальдегида (МДА), уровень об-
щей антиоксидантной активности (АОА) плазмы крови).

В качестве критериев оценки отклонений лабораторных по-
казателей использованы возрастные физиологические уровни и 
уровни лабораторных показателей работников групп сравнения. 
Контроль качества выполняемых диагностических исследова-
ний обеспечен ведением внутрилабораторного контроля каче-

3 МУК 4.1.2772-10 Определение массовой концентрации фталевой 
кислоты в пробах крови методом высокоэффективной жидкостной хро-
матографии.

Оценка условий труда работников группы наблюдения при воз-
действии химических факторов и показателей микроклимата

Профессия Разряд

Класс условий труда по 
степени вредности и/или 
опасности в соответствии 

с Р 2.2.2006–05
химический 

фактор микроклимат

Подгруппа А
Аппаратчик:

чешуирования (паллетизатор) 4 3.1 3.1
чешуирования (автомат) 4 3.1 3.1
чешуирования (кристалли-
зация)

4 3.2 3.1

чешуирования 3 3.1 3.1
производства химических 
реактивов

6 3.2 3.1

осаждения 5 3.2 3.1
Подгруппа В
Аппаратчик:

окисления 6 3.2 2
производства химических 
реактивов

3.2 2

подготовки сырья и отпуска 
полуфабрикатов и продукции

4 3.2 2

конденсации 5 3.2 2
абсорбции 5 3.2 2
кристаллизации 5 3.2 2

ства (приказ МЗ РФ от 07.02.2000 г. № 45), участием в Федераль-
ной системе внешней оценки качества (сертификат лаборатории 
№ 10843 по биохимическим исследованиям) и в международной 
системе оценки качества лабораторных исследований EQAS 
(сертификат лаборатории № 9473).

Оценку связи «концентрация вещества в крови – маркер от-
вета» описывали с использованием модели нелинейной логи-
стической регрессии (Е.М. Четыркин, 1977). Оценка параметров 
моделей выполнена с использованием пакета статистического 
анализа Statistica 6.0 и специально разработанных программных 
продуктов, сопряжённых с приложениями MS-Office. Оценку 
достоверности и адекватности полученных моделей осущест-
вляли по критерию Фишера, коэффициенту детерминации и 
t-критерию Стьюдента. Предварительно выполнено исследо-
вание распределений случайных величин, соответствующих 
анализируемым показателям, которое позволило установить их 
согласованность с законом нормального распределения. В каче-
стве критерия согласия использовали χ-квадрат. При ненормаль-
ном распределении оценка достоверности проводилась по кри-
терию Манна – Уитни. Критерием статистической значимости 
являлась величина p < 0,05.

Результаты
На организм работников, обслуживающих производство 

фталевого ангидрида, воздействует комплекс вредных про-
изводственных факторов химической природы. Химический 
фактор представлен фталевым ангидридом, фумаровой кисло-
той, малеиновым альдегидом и диметилбензолом (смесь 2-, 3-, 
4-изомеров) (ксилолы), являющиеся веществами 2-3-го классов 
опасности. На рабочих местах в воздухе рабочей зоны концен-
трации вредных веществ носят интермитиррующий характер в 
течение смены: от 0,5 ПДКм.р. до 5,9 ПДКм.р.. Так, фактическая 
концентрация фурандиона (малеиновый ангидрид) составила 
1,2–3,0 мг/м³ (ПДКм.р. 1,0 мг/м³), изобензофуран-1,3-диона (фта-
левый ангидрид) – 0,26–5,90 мг/м³ (ПДКм.р. 1,0 мг/м³). Концен-
трации о-ксилола не превысили ПДК и составили 20–100 мг/м³ 
(ПДКм.р. 150 мг/м³), среднесменная концентрация – 26,4 мг/м³ 
(при ПДКср.см. 50 мг/м³). Согласно Руководству Р 2.2.2006-05 «Ру-
ководство по гигиенической оценке факторов рабочей среды и 
трудового процесса. Критерии и классификация условий труда», 
условия труда работников основных профессий комплекса про-
изводства фталевого ангидрида и фумаровой кислоты при воз-
действии химического фактора определены как вредные: класс 
условий труда 3.1–3.2. Тепловая нагрузка среды (ТНС-индекс) 
на ряде рабочих мест составила 25,3–28,0 °С, что до 2,8 °С выше 
предельно допустимого уровня (ПДУ 25,2 °С) (таблица).

При оценке содержания индикаторных показателей экспо-
зиции химических факторов производственной среды в крови 
между работниками подгрупп А и В группы наблюдения не 
установлено достоверных отличий среднегрупповых концентра-
ций о-ксилола, фталевой и фумаровой кислот (р > 0,05).

Содержание в крови о-ксилола установлено у 100% обследо-
ванных работников группы наблюдения. Среднегрупповая кон-
центрация о-ксилола достоверно выше (р = 0,03) по сравнению 
с аналогичным показателем группы сравнения, кратность пре-
вышения составила 1,2 раза. Сравнительная оценка содержания 
фталевой и фумаровой кислот в крови работников группы на-
блюдения и группы сравнения показала достоверно более вы-
сокие концентрации (р < 0,001) фталевой и фумаровой кислот 
в крови работников группы наблюдения соответственно в 3 и 7 
раз. Фталевая кислота в крови обнаружена у 100% обследован-
ных группы наблюдения, в группе сравнения – у 28% обследо-
ванных. Фумаровая кислота в крови обнаружена у 53% обсле-
дованных в группе наблюдения, в группе сравнения – у 26% 
обследованных.

При оценке содержания в крови исследуемых веществ в за-
висимости от стажа работы установлено, что содержание фу-
маровой кислоты в крови работников комплекса производства 
фталевого альдегида выше показателя соответствующих стаже-
вых групп сравнения в 2,3–3,1 раза (р = 0,003–0,048), содержа-
ние фталевой кислоты – в 1,26–2,66 раза выше (р = 0,002–0,005). 
У работников комплекса производства фталевого альдегида 
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установлено, связанное со стажем, нарастание концентраций в 
крови: у работников при стаже более 10 лет уровень о-ксилола 
выше в 1,5 раза относительно показателя в группе работников 
со стажем до 5 лет (р = 0,002); фумаровой и фталевой кислот – в 
1,2–3,0 раза соответственно относительно данных показателей у 
работников со стажем от 5 до 10 лет (р = 0,0001).

При анализе показателей, характеризующих процессы пере-
кисного окисления липидов и свободно-радикальное окисление 
в подгруппах А и В работников комплекса производства фта-
левого ангидрида, не установлено статистически достоверных 
различий в уровне МДА и общей АОА (р = 0,5 и р = 0,41 соот-
ветственно).

У работников комплекса производства фталевого ангидри-
да со стажем работы до 5 лет установлены достоверные связи 
между уровнем МДА в плазме крови и уровнем в крови фума-
ровой и фталевой кислот (R2 = 0,69–0,76). Уровень МДА в плаз-
ме крови обследованных работников данной стажевой группы  
(2,85 ± 0,22 мкмоль/дм3) достоверно превысил в 1,2 раза воз-
растную физиологическую норму и аналогичный показатель в 
крови работников группы сравнения со стажем работы до 5 лет  
(2,44 ± 0,19 мкмоль/дм3) (р = 0,006–0,008). При этом у работни-
ков группы наблюдения данной стажевой группы установлена 
активация антиоксидантной активности: частота регистрации 
проб с повышенной общей АОА плазмы крови составила 29,4%, 
при 5,9% проб в соответствующей стажевой группе сравнения 
(кратность различий – 4,9 раза, р = 0,004). Установлены досто-
верные зависимости повышения общей АОА плазмы крови ра-
ботников со стажем работы до 5 лет при повышенном содержа-
нии фумаровой и фталевой кислот в крови (R2 = 0,64–0,92).

С увеличением стажа работы у работников комплекса про-
изводства фталевого ангидрида установлена интенсификация 
свободно-радикального повреждения клеточных мембран: у ра-
ботников со стажем от 5 до 10 лет снижен уровень АОА в 1,3 
раза относительно работников со стажем до 5 лет (р = 0,0001).  
При стаже более 10 лет уровень МДА в плазме крови  
(2,83 ± 0,35 мкмоль/дм3) достоверно превысил в 1,4 раза показатель 
в крови работников группы сравнения (2,03 ± 0,39 мкмоль/дм3, 
р = 0,0001). Количество случаев регистрации повышенного 
уровня МДА в плазме крови составило 66,7% при отсутствии 
таковых проб в группе сравнения (р = 0,019).

При оценке активности внутриклеточных ферментов пече-
ни установлено достоверное повышение в 1,3 раза активности 
АсАТ в сыворотке крови работников группы наблюдения (30,55 
± 4,32 Е/дм3) относительно аналогичного показателя в группе 
сравнения (24,13 ± 3,61 Е/дм3, р = 0,027). Установлена достовер-
ная связь между активностью АсАТ в сыворотке крови и содер-
жанием фумаровой кислоты в крови (R2 = 0,85). При сравнении 
активности АсАТ в сыворотке крови между подгруппами А и 
В работников комплекса производства фталевого ангидрида не 
установлено статистически достоверных различий (р = 0,185).

При оценке состояния клеток печени и выделительно-кон-
центрационной функции желчевыводящих путей установлено 
достоверное повышение в 1,4-1,5 раза уровня общего и прямого 
билирубина в сыворотке крови работников группы наблюдения 
со стажем работы более 10 лет относительно аналогичных по-
казателей в группе сравнения (р = 0,0001–0,002). Установлено 
достоверное повышение уровня общего и прямого билирубина в 
сыворотке крови работников группы наблюдения от содержания 
фумаровой и фталевой кислот в крови (R2 = 0,37–0,89).

Результаты эпидемиологического анализа позволили уста-
новить статистически достоверную причинно-следственную 
связь высокого содержания билирубина общего, характеризу-
ющего нарушение состояния клеток печени, у работников про-
изводства фталевого ангидрида с условиями труда: RR = 2,86,  
95% CI = 1,03 – 7,98; этиологическая доля составила 65,08%, 
степень связи с условиями труда – высокая.

Обсуждение
На работников, обслуживающих производство фталевого 

ангидрида, воздействие химических веществ носит интерми-
тиррующий характер в течение смены. При этом из всех воздей-
ствующих на работников химических веществ (фталевый анги-
дрид, фумаровая кислот, малеиновый альдегид и диметилбензол 

(смесь 2-, 3-, 4-изомеров) (ксилолы)), величина среднесменной 
ПДК нормируется только для диметилбензола. Согласно Руко-
водству Р 2.2.2006-05 «Руководство по гигиенической оценке 
факторов рабочей среды и трудового процесса. Критерии и клас-
сификация условий труда», условия труда работников основных 
профессий комплекса производства фталевого ангидрида и фу-
маровой кислоты при воздействии химического фактора опре-
делены как вредные (1-я и 2-я степени вредности) и вызывают 
риск возникновения нарушений здоровья в виде роста хрониче-
ской профессионально обусловленной патологии.

Определённое значение для оценки нарушений здоровья, 
вызванных факторами экспозиции, имеют показатели содержа-
ния в биосредах токсических веществ и их метаболитов. Сре-
ди работников комплекса производства фталевого ангидрида и 
фумаровой кислоты не установлено статистически достоверных 
различий содержания о-ксилола, фталевой и фумаровой кислот 
в крови при выполнении работ в условиях тепловой нагрузки 
среды и в условиях с допустимыми параметрами микроклимата 
(р > 0,05). Относительно показателей группы сравнения в кро-
ви работников комплекса производства фталевого ангидрида 
и фумаровой кислоты определены достоверно высокие содер-
жания о-ксилола (р = 0,03), фталевой (р < 0,001) и фумаровой  
(р < 0,001) кислот. 

С увеличением стажа работы у работников производства 
фталевого ангидрида выявлено накопление в крови химиче-
ских факторов производства: при стаже более 10 лет уровень 
о-ксилола выше в 1,5 раза относительно показателя в группе ра-
ботников со стажем до 5 лет (р = 0,002); фумаровой и фталевой 
кислот – в 1,2–3,0 раза соответственно относительно данных по-
казателей у работников со стажем от 5 до 10 лет (р = 0,0001). 
Это позволяет характеризовать содержание в крови указанных 
веществ в качестве индикаторных показателей экспозиции хи-
мических факторов производственной среды комплекса произ-
водства фталевого ангидрида и фумаровой кислоты.

В патогенезе токсической гепатопатии (гепатита) большое 
значение придаётся воздействию свободных радикалов, об-
разующихся при метаболизме химических веществ и перекис-
ному окислению микросомальных липидов [18]. У работников 
производства фталевого ангидрида в условиях установленной 
экспозиции химических веществ развитие нарушений гепатоби-
лиарной системы начинается с интенсификации свободно-ради-
кального повреждения клеточных мембран. Так, при стаже рабо-
ты до 5 лет выявлена активация перекисного окисления липидов 
(ПОЛ), что подтверждается достоверно высоким уровнем МДА, 
относительно физиологической нормы и показателей группы 
сравнения (р = 0,006–0,008). Полученные данные согласуются с 
проведёнными исследованиями Tang D.C. и соавт. о повышении 
содержания МДА при воздействии смеси, которая содержит кси-
лол в низкой концентрации [17]. С учётом этого при стаже рабо-
ты до 5 лет накопление вторичных продуктов ПОЛ сдерживает 
активация процессов антиоксидантной защиты (отмечено по-
вышение общей АОА плазмы крови у работников со стажем до 
5 лет относительно показателя в группе сравнения (р = 0,004)).  
С увеличением стажа работы более 5 лет у работников отмечает-
ся снижение процессов антиоксидантной защиты: уровень АОА 
плазмы крови в 1,3 раза ниже относительно работников со ста-
жем до 5 лет (р = 0,0001).

В дальнейшем, с увеличением стажа работы более 5 лет, 
отмечается развитие негативных эффектов со стороны печени. 
При этом биохимическими показателями повреждения печени 
являются повышение активности АсАТ, АлАТ [16]. Так, у работ-
ников установлено достоверное повышение активности АсАТ в 
сыворотке крови относительно аналогичного показателя в груп-
пе сравнения (р = 0,027). У работников со стажем работы более 
10 лет развитие негативных эффектов со стороны клеток печени 
проявляется достоверным повышением в 1,4–1,5 раза уровня 
общего и прямого билирубина в сыворотке крови работников  
(р = 0,0001–0,002).

Заключение
На работников, обслуживающих производство фталевого 

ангидрида, воздействует комплекс вредных производственных 
факторов. Условия труда работников основных профессий ком-
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плекса производства фталевого ангидрида и фумаровой кислоты 
при воздействии химического фактора определены как вредные: 
класс условий труда 3.1–3.2.

Приоритетным производственным фактором в развитии не-
гативных эффектов со стороны гепатобилиарной системы явля-
ется химический (фталевый ангидрид, фумаровая кислот, мале-
иновый альдегид и диметилбензол (смесь 2-, 3-, 4-изомеров)). 
Воздействие химических веществ носит интермитиррующий 
характер в течение смены, что требует выполнения контроля 
за содержанием в воздухе рабочей зоны концентраций химиче-
ских веществ в виде среднесменных концентраций. У работни-
ков комплекса производства фталевого ангидрида и фумаровой 
кислоты с увеличением рабочего стажа происходит накопление 
в крови о-ксилола, фталевой и фумаровой кислот; концентрации 
данных контаминантов достоверно выше (р = 0,0001–0,03) по 
сравнению с аналогичными показателями группы сравнения, 
кратность превышения составила до 7 раз, что позволяет харак-
теризовать содержание в крови указанных веществ в качестве 
индикаторных показателей экспозиции химических факторов 
производственной среды. При этом среди работников комплек-
са производства фталевого ангидрида и фумаровой кислоты не 
установлено статистически достоверных различий содержания 
о-ксилола, фталевой и фумаровой кислот в крови при выполне-
нии работ в условиях тепловой нагрузки среды и в условиях с 
допустимыми параметрами микроклимата (р > 0,05).

У работников комплекса производства фталевого ангидри-
да и фумаровой кислоты развитие нарушений гепатобилиарной 
системы начинается с интенсификации свободно-радикального 
повреждения клеточных мембран, что проявляется в виде повы-
шенного содержания конечного продукта ПОЛ – малонового ди-
альдегида плазмы крови, в 1,2 раза возрастной физиологической 
нормы (р = 0,008) и показателя в крови работников группы срав-
нения (р = 0,006). При этом накопление вторичных продуктов 
перекисного окисления липидов у работников при стаже работы 
до 5 лет сдерживает активация процессов антиоксидантной за-
щиты (р = 0,004).

В дальнейшем, с увеличением стажа работы более 5 лет, 
отмечается развитие негативных эффектов со стороны пече-
ни и желчевыводящих путей. Установлены достоверно высо-
кие уровни биохимических показателей повреждения печени: 
повышение активности АсАТ в сыворотке крови (р = 0,027), 
у работников при стаже более 10 лет – повышение в 1,4–1,5 
раза уровня общего и прямого билирубина в сыворотке крови  
(р = 0,0001–0,002).

Установлена высокая статистически достоверная причинно-
следственная связь с условиями труда повышенного содержания 
билирубина общего в крови работников производства фталевого 
ангидрида (RR = 2,86; 95% CI = 1,03–7,98; этиологическая доля 
65,08%).
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