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Проведена оценка токсичности и опасности смеси нормальных предельных углеводородов 
С6-С10 (гексан, гептан, октан, нонан, декан) при однократном и хроническом поступлении в 
организм. Показано, что по параметрам острой токсичности смесь является малоопасной, 

обладает умеренно выраженным раздражающим действием на слизистую оболочку глаз и кожу 
лабораторных животных и слабым кожно-резорбтивным эффектом. Порог однократного инга-
ляционного действия (Limac) по резорбтивному эффекту установлен на уровне 5250 мг/м3. При 
длительном 90-суточном ингаляционном непрерывном воздействии смесь С6-С10 в концентра-
ции 160 мг/м3 оказывала нейротоксическое, гепатотоксическое, эмбриотоксическое действие. 
Пороговая концентрация смеси в хроническом эксперименте (Limch) установлена на уровне 
31,4 мг/м3, недействующая – 5,2 мг/м3. Пороговая концентрация смеси по рефлекторному дей-
ствию определена на уровне 280 мг/м3. По итогам проведенных исследований смесь предельных 
углеводородов С6-С10 отнесена к 3 классу опасности, обоснованы предельно допустимые кон-
центрации (ПДК) в атмосферном воздухе населенных мест - среднесуточная по резорбтивному 
эффекту – 5 мг/м3, максимальная разовая по рефлекторному действию – 50 мг/м3.
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Введение. Среди веществ, загрязняющих ат-
мосферный воздух, существенное значение 
имеют смеси углеводородов, основным источ-
ником которых являются предприятия по пере-
работке нефти и нефтепродуктов. 

Анализ литературных сведений о токсично-
сти компонентов смеси предельных углеводоро-
дов нормального строения С6-С10 показал, что 
изучаемые соединения при однократном посту-

плении в  организм являются малоопасными, 
однако при длительном воздействии вызывают 
нарушение деятельности нервной, дыхательной, 
сердечно-сосудистой систем, поражение печени 
[1 – 4]. Среди компонентов смеси особого вни-
мания заслуживает гексан в связи с нейротокси-
ческим действием продуктов его метаболизма, 
в частности, 2,5-гександиона. Для гексана в ат-
мосферном воздухе населенных мест установле-
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на максимальная разовая ПДК – 60 мг/м3 [5], ги-
гиенические нормативы для смеси предельных 
углеводородов С6-С10 и большинства отдельных 
ее компонентов в атмосферном воздухе отсут-
ствуют, что определило актуальность прове-
денных исследований.

Цель работы  – изучение токсического дей-
ствия смеси нормальных предельных углеводо-
родов С6-С10 в условиях однократного и хрони-
ческого поступления в организм и обоснование 
предельно допустимой концентрации для ат-
мосферного воздуха населенных мест.

Материалы и методы исследования. Объек-
том исследования являлась смесь предельных 
углеводородов нормального строения С6-С10 
(табл.1).

 При температуре 20оС и нормальном атмос-
ферном давлении данная смесь представля-
ет собой бесцветную жидкость с выраженным 
специфическим запахом.

Экспериментальные исследования проводили 
в соответствии с «Методическими указаниями 
по обоснованию предельно допустимых кон-
центраций (ПДК) загрязняющих веществ в ат-
мосферном воздухе населенных мест», а также 
с  учетом другой методической документации 
[6 – 8] по гигиеническому нормированию хими-
ческих веществ. Определяли пороговые и не-
действующие уровни изучаемых соединений по 
резорбтивному (общетоксическому) действию 
и рефлекторному эффекту (реакции со сторо-
ны рецепторов верхних дыхательных путей).

Резорбтивное действие данной смеси изучали 
на теплокровных животных при различных пу-
тях поступления в организм: энтеральном, вну-
трибрюшинном, накожном и ингаляционном. 

Моделирование ингаляционного воздействия 
смеси проведено в стальных герметичных каме-
рах объемом 0,60 м3, снабженных приточно-вы-
тяжной вентиляцией и  освещением. Смесь 
подавали в камеры с помощью дозаторов, поз-
воляющих точно регулировать и  постоянно 
поддерживать заданную концентрацию в тече-
ние эксперимента. Для создания в воздухе зат-
равочных камер заданных концентраций сме-
си специально сконструированы дозирующие 
устройства, состоящие из электромагнитного 

клапана для программируемой подачи жидкой 
смеси в нагреватель, нагревательного элемента 
из кварцевого стекла и газораспределительно-
го устройства.

При создании больших концентраций смесь, 
попадая на нагревательный элемент, испаря-
лась, смешивалась с  регулируемым потоком 
воздуха и поступала в камеру для ингаляцион-
ного воздействия. Для создания более низких 
концентраций паров углеводородов использо-
вали замкнутую кольцевую систему, состоя-
щую из циркуляционного насоса, трехходовых 
пневматических электромагнитных клапа-
нов-распределителей, нагревательного элемен-
та и калиброванных стеклянных сосудов. Соот-
ношение концентраций углеводородов в камере 
жестко задавалось соотношением емкости ка-
либрованных стеклянных сосудов, составляю-
щим 5:1. Непрерывное функционирование до-
затора в  течение хронического эксперимента 
осуществлялось под управлением переносного 
компьютера типа IBM PC с помощью програм-
мы, созданной на языке Visual Basic. Контроль 
за содержанием компонентов смеси предельных 
углеводородов в воздушной среде затравочных 
камер проводили методом газовой хроматогра-
фии. 

Эксперименты выполнены на нелинейных 
животных (белые крысы с  начальной массой 
тела 220 – 250 г, мыши 20 – 25 г), полученных 
из питомника «Рапполово» РАМН, пос. Раппо-
лово, Всеволожский район, Ленинградская об-
ласть, а также СПФ животных: мыши – гиб риды 
F1 (С57ВL х СВА) и  крысы Wistar. Содержа-
ние и кормление лабораторных животных осу-
ществляли в соответствии с «Методическими 
рекомендациями по содержанию лаборатор-
ных животных в  вивариях научно-исследова-
тельских институтов и  учебных заведений» 
(РД-АПК 3.10.07.02-09 от 15.12.2009), а  также 
в соответствии с «Санитарно-эпидемиологиче-
скими требованиями к устройству, оборудова-
нию и содержанию экспериментально-биологи-
ческих клиник (вивариев)» (СП 2.2.1.3218-14 от 
29.08.2014). 

Для оценки состояния подопытных живот-
ных использовали физиологические, гематоло-

Таблица 1
Состав исследуемой смеси предельных углеводородов* 

Компоненты смеси нормальных алканов С6-С10 (масс.%)

C6H14 C7H16 C8H18 C9H20 C10H22

16,3 65,3 16,3 1 1

Примечание* - Наиболее характерные соотношения  углеводородов при загрязнении атмосферного (воздуха.
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гические, биохимические и морфологические 
показатели. Исследовали в  сыворотке крови 
содержание стресс-гормонов и цитокинов (био-
маркеры повреждающего действия смеси). Изу-
чали также цито-, гено- и эмбриотоксичность 
смеси углеводородов, определяли продукты ме-
таболизма отдельных углеводородов в плазме 
крови подопытных животных. 

Для изучения рефлекторного действия смеси 
предельных углеводородов С6-С10 определяли 
порог обонятельного ощущения на волонтерах 
с помощью одориметрической установки (в экс-
перименте участвовали 18 волонтеров в возрас-
те от 25 до 45 лет, не имевших отклонений в са-
мочувствии).

Результаты и обсуждение. В результате про-
веденных экспериментальных исследований 
установлено, что по параметрам острой ток-
сичности смесь предельных углеводородов 
С6-С10 относится к  малоопасным веществам. 
СL50 смеси для крыс составляет 185700 мг/м3, 
для мышей – 126000 мг/м3. Внутрижелудочное 
введение смеси в максимально допустимой до-
зе – 30000 мг/кг гибели подопытных животных 
не вызывало. В клинической картине интокси-
кации преобладают признаки наркотического 
действия. Смесь также обладает умеренно вы-
раженным раздражающим действием на сли-
зистую оболочку глаз и  кожу лабораторных 
животных и слабым кожно-резорбтивным эф-
фектом.

При изучении цито-, гено- и  эмбриоток-
сических свойств смеси углеводородов при 
однократном воздействии в  концентрации 
120000 мг/м3 (максимально переносимой) у по-
стимплантационных эмбрионов выявлены ин-
дуцирование структурных дефектов (дизрафия 
нервной трубки, деформация отделов головно-
го мозга, редукция больших полушарий, нару-
шение осевого вращения), динамические рас-
стройства (кровоизлияния в  головной мозг, 
отечные изменения головы, желточного меш-
ка и перикарда) и снижение экспрессии маркера 
эритропоэза – эритропоэтина.

С целью определения порогового уровня сме-
си предельных углеводородов при однократном 
ингаляционном воздействии испытывали кон-
центрации: 25300, 5250 и  1200 мг/м3. Обследо-
вание подопытных животных проводили в ди-
намике  – после 4-часовой экспозиции и  через 
сутки после воздействия. Однократное 4-часо-
вое ингаляционное воздействие смеси предель-
ных углеводородов С6-С10 в концентрации 25300 
мг/м3 вызывало у подопытных животных нару-
шение функционального состояния ЦНС, про-
являющееся угнетением поведенческих реак-
ций, снижением болевой чувствительности. На 
фоне снижения частоты дыхания регистрирова-

ли уменьшение парциального давления кислоро-
да и насыщения кислородом крови подопытных 
крыс. Гематологическими исследованиями от-
мечено снижение содержания тромбоцитов в пе-
риферической крови подопытных крыс. 

В качестве пороговой, при однократном ин-
галяционном воздействии смеси предельных 
углеводородов С6-С10, принята концентрация 
5250 мг/м3, при которой зарегистрированы зна-
чимые изменения интегральных, гематологиче-
ских и биохимических показателей.

В хроническом непрерывном 90-суточном ин-
галяционном эксперименте подопытные жи-
вотные подвергались воздействию смеси пре-
дельных углеводородов С6-С10 в концентрациях: 
160, 31,4 и 5,2 мг/м3. 

Показано, что смесь предельных углеводоро-
дов С6-С10 в концентрации 160 мг/м3 вызывает 
у подопытных животных нарушение функцио-
нального состояния ЦНС. Изучение поведенче-
ских реакций позволило обнаружить стойкое 
угнетение ориентировочных реакций («верти-
кального» компонента двигательной активно-
сти подопытных крыс – 26,2 % от контрольно-
го уровня на 21 сутки воздействия и 34,7- 37,6 % 
к концу хронического эксперимента) и сниже-
ние «горизонтального» компонента двигатель-
ной активности (на 7 сутки – в 2 раза, на 90 сутки 
этот показатель составлял 72,6 % от контроля). 
Обнаружено также достоверное (Р˂0,05) сни-
жение болевой чувствительности подопытных 
животных.

Отмеченные изменения сопровождались до-
стоверным повышением в сыворотке крови по-
допытных животных активности холинэстера-
зы (на 36% по сравнению с контролем, р˂0,05). 
Известно, что холинэстераза является фермен-
том, катализирующим реакцию гидролиза аце-
тилхолина [9, 10], поэтому нельзя исключить 
взаимосвязи между изменением данного пока-
зателя и нарушением функционального состо-
яния нервной системы. Однако, однократное 
повышение активности ХЭ трудно связать со 
стойким угнетением параметров поведенческих 
реакций подопытных животных.

При исследовании экспрессии генов обнару-
жено повышение содержания маркеров апоп-
тоза в образцах переднего мозга крыс, также 
свидетельствующее о  токсическом действии 
исследуе мой смеси углеводородов на ЦНС. Об-
ращает внимание и  направленность эмбрио-
токсического действия смеси  – выраженные 
структурные нарушения центральной нервной 
системы эмбрионов: дизрафия и  деформация 
нервной трубки, редукция полушарий и дефор-
мация других отделов головного мозга, выяв-
ленные через 90 суток хронического экспери-
мента.
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В настоящее время считается, что гексан, геп-
тан и октан оказывают нейротоксическое дей-
ствие за счет метаболитов. Так, н-гексан превра-
щается в организме в 2,5-гександион, который, 
взаимодействуя с белками в нервных волокнах, 
формирует конгломераты [1, 2], что, в свою оче-
редь, приводит к набуханию аксонов и дегене-
ративным изменениям миелиновых оболочек, 
вплоть до полного их разрушения, формируя 
нейропатологические изменения перифериче-
ских нервных волокон. 

При длительном непрерывном воздействии 
смеси предельных углеводородов С6-С10 в плаз-
ме крови подопытных животных выявлены ме-
таболиты компонентов смеси – гексана, гептана 
и октана: 2,5-гександион и диметилпирролнор-
лейцин [11, 12].

Токсическое действие смеси С6-С10 на печень 
характеризовалось нарушением жирового 
и  углеводного обменов. В  крови подопытных 
крыс через 45 суток воздействия смеси реги-
стрировали активацию аланинаминотрансфе-
разы (на 32,8% по сравнению с  контрольной 
группой крыс), снижение активности лактат-
дегидрогеназы (на 59,7% по сравнению с кон-
трольной группой) при одновременном повыше-
нии содержания глюкозы (на 32% по сравнению 
с контрольной группой). 

Отмечена также явная тенденция к увеличе-
нию коэффициента масс печени подопытных 
крыс (36,2 при 30,6 в контроле). Кроме этого, 
в печени подопытных животных выявлено по-
вышение транскрипционной активности ря-
да проапоптотических генов, что также под-
тверждает гепатотоксический эффект смеси 
С6-С10.

При гистологическом исследовании тканей 
печени обнаружена вакуолизация цитоплазмы 
гепатоцитов, снижение содержания гликогена. 

Токсическое действие смеси предельных угле-
водородов С6-С10 в концентрациях 160,0 мг/м3 на 
легкие проявлялось в виде гиперемии с участ-
ками кровоизлияний в паренхиму легких.

При исследовании на транскрипционную 
активность генов лёгких животных (p53, 
caspase-3, bax и bcl-2, а также митохондриаль-
ной супероксиддисмутазы) выявлено, что дли-
тельное воздействие смеси С6-С10 вызывает 
значимые изменения экспрессии маркерных 
генов: увеличена в 2,1 раза экспрессия мито-
хондриальной супероксиддисмутазы и  в 11,6 
раз – p53, незначительно повышена экспрес-
сия каспазы-3 и снижено соотношение bax/bcl-
2 в 3 раза. Повышение экспрессии p53 на фоне 
роста активности супероксиддисмутазы мо-
жет быть связано с накоплением повреждений 
в ДНК при воздействии активных форм кис-
лорода.

Изучение содержания стресс-гормонов в сыво-
ротке крови подопытных животных показало, что 
воздействие смеси приводит к снижению содер-
жания мелатонина (на 45% от контрольного уров-
ня на 45 сутки), прогрессирующее с увеличением 
времени воздействия смеси (снижение на 70% от 
контроля через 90 суток эксперимента). Отмечена 
также тенденция к увеличению содержания кор-
тикостерона на 28% по сравнению с контрольной 
группой к концу хронического воздействия. При 
изучении цитокинов методом мультиплексного 
анализа отмечена тенденция к увеличению кон-
центрации IL-6 (менее выраженно – IL-2, на экс-
прессию которого положительно влияет IL-6). 
Интерлейкин-6 является одним из важнейших 
медиа торов острой фазы воспаления, стимули-
рует лейкопоэз, синтез печенью белков, а также 
пролиферацию и дифференцировку B- и T-кле-
ток. Однако со стороны цитокинов группы IL-1 
подобного эффекта не наблюдалось. 

Полученные экспериментальные данные 
свидетельствуют о  проявлении токсического 
резорбтивного эффекта (с поражением важ-
нейших органов и систем) при хроническом неп-
рерывном ингаляционном воздействии смеси 
предельных углеводородов С6-С10 в концентра-
ции 160 мг/м3.

У подопытных животных, подвергавшихся 
непрерывному 90-суточному ингаляционному 
воздействию смеси предельных углеводородов 
в концентрации 31,4 мг/м3, регистрировали ме-
нее выраженные по сравнению с 1 подопытной 
группой крыс изменения функционального со-
стояния ЦНС и печени. Эмбриотоксический эф-
фект и экспрессия маркеров апоптоза в легких 
и печени отмечены у отдельных особей и были 
менее выражены. 

Воздействие смеси углеводородов С6-С10в кон-
центрации 5,2 мг/м3 не вызывало у  подопыт-
ных крыс достоверных изменений ни по одно-
му из изученных показателей. Следовательно, 
минимальная концентрация смеси предельных 
углеводородов С6-С10, при действии которой об-
наружены проявления токсического эффекта – 
31,4 мг/м3, принята в качестве пороговой, недей-
ствующая – 5,2 мг/м3.

Заключение. Таким образом, в  результате 
комплекса проведенных экспериментальных 
исследований установлены следующие параме-
тры токсикометрии (реальной и потенциальной 
опасности) смеси:

Limаc = 5250 мг/м3;
Limch = 31,4 мг/м3; 
Zaс = СL50/ Limac= 185700/5250 = 35,37; 
Zch = Limac/ Limch = 5250/31,4 = 167; 
Zbiol = СL50/ Limch = 185700 /31,4 = 5910.
С учетом полученных параметров рассчитан 

интегральный показатель опасности В - 0,54. 
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В соответствии с классификацией опасности 
химических загрязнителей атмосферного воз-
духа [6] и величиной интегрального показате-
ля опасности смесь предельных углеводородов 
С6-С10 отнесена к 3 классу опасности. Исходя 
из полученных данных, с учетом коэффици-
ента запаса (Кзап = 9∙0,54 +1 = 5,86) расчетная 
недействующая концентрация смеси предель-
ных углеводородов С6-С10 составила 5,3 мг/м3. 
На основании результатов проведенных экс-
периментальных исследований установлен 
безопасный уровень смеси предельных угле-
водородов по резорбтивному действию на ор-
ганизм (среднесуточная предельно допусти-
мая концентрация, ПДКсс) – 5,0 мг/м3, 3 класс 
опасности, пары. 

Одним из важных критериев гигиенического 
нормирования веществ в атмосферном возду-
хе населенных мест является порог восприятия 

запаха. Согласно методическим подходам [6] 
для веществ, загрязняющих атмосферный воз-
дух и обладающих выраженным запахом или 
раздражающим действием, устанавливается 
допустимая концентрация по рефлекторному 
эффекту. Для смеси предельных углеводоро-
дов С6-С10 определена пороговая концентрация 
по рефлекторному действию  – обонятельно-
му ощущению волонтеров на уровне 280 мг/м3. 
В качестве максимальной разовой ПДК (ПДК 
по рефлекторному воздействию) смеси пре-
дельных углеводородов С6-С10 в атмосферном 
воздухе установлена 50 мг/м3. 

По итогам проведенных эксперименталь-
ных исследований обоснованы и утверждены 
на государственном уровне гигиенические 
нормативы смеси предельных углеводородов 
С6-С10 в  атмосферном воздухе населенных 
мест (табл. 2).

Таблица 2
Гигиенические нормативы смеси предельных углеводородов в атмосферном воздухе населенных 

мест

Гигиенические нормативы Величина ГН, мг/м3 Дата утверждения

Среднесуточная предельно допустимая 
концентрация (ПДКс.с) 5,0 Постановление Главного 

государственного санитарного  врача 
Российской Федерации  № 146 от 

30.08.16, зарегистрирован  
в Минюсте 13.09.16 № 43648.

Максимальная разовая предельно 
допустимая концентрация (ПДКм.р.) 50,0
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Toxicity and hazard assessment of the mixture of saturated hydrocarbons C6-C10 (hexane, heptane, octane, nonane, 
decane)) at a single and chronic exposure was PERFORMED in animal experiments. It was shown that  in terms 
of acute toxicity, the mixture is low hazard, exhibits moderate irritant effect on skin and eye mucous  membrane 
and shows a slight dermal resorptive effect. The threshold  limit concentration for a single inhalation exposure 
(Limac) as estimate4d by the resorptive effect is 5250±mg/m3 At a long 90 day continuous exposure, neuro-, 
hepato- and embryo toxicity was revealed at a concentration of 160mg/m3. The threshold limit concentration for 
chronic exposure  (Limch) was estimated as 31.4 mg/ m3 and no effect concentration as 5.2 mg/m3. The threshold 
limit concentration of the mixtu re  based on reflex action was estimated on a level of 280 mg/m3. Based on the 
investigations outcome, the mixture of saturated hydrocarbons C6-C10  is  referred to hazard class 3. Maximum 
allowable concentrations (MACs) in the atmospheric air of residential areas were substantiated: MAC average daily 
based on resorptive effect equals to 5 mg/m3; MAC maximum single based on reflex action equals to 50 mg/m3. 

Keywords: saturated hydrocarbons, mixture, toxicity, hazard, inhalation, threshold limit concentration, 
atmospheric air.

Материал поступил в редакцию 27.06.2017 г.


