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Известно, что превыш ение максимально разовых концентраций вредных веществ в воздухе рабочей 
зоны является одной из главных причин повыш ения уровня профессиональных заболеваний в раз­
личных отраслях промыш ленности (в первую очередь — химической). Для того чтобы определить 
причину профессиональных заболеваний, оценить их последствия, а также выработать комплекс 
мероприятий, направленный на их предупреждение, необходимо установить связь таких воздей­
ствий с проявлением профессиональных заболеваний, а также оценить частоту развития болезней 
в профессиональных группах. Таким образом, проблема оценки воздействия на персонал паров, 
мелкодисперсных аэрозолей и частиц пыли опасных химических веществ, используемых в техноло­
гических процессах, которые могут находиться в воздухе рабочих помещ ений является предельно 
важной, а исследования, направленные на количественную оценку ингаляционных воздействий 
ОХВ на персонал, безусловно, являются — актуальными. В статье представлены результаты матема­
тического моделирования повторяющихся кратковременных ингаляционных воздействий опасных 
химических веществ на работающий персонал химических предприятий, представлено описание 
разработанного программного комплекса, включающего базу данных опасных химических веществ 
и математические модели, позволяющие моделировать токсикокинетику при ингаляционных воз­
действиях на персонал в рабочих помещениях, а также оценивать риск для персонала.

Ключевые слова: математическое моделирование, токсикокинетическая модель, программный ком ­
плекс, база данных, ингаляционное воздействие, опасное химическое вещество, оценка риска
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ВВЕДЕНИЕ
Загрязнение воздуха рабочей зоны опасными 

химическими веществами зависит от видов про­
изводства, физико-химических свойств веществ, 
циркулирующих в технологическом процессе, 
организации технологических процессов и т.д. 
На химических производствах возможно воздей­
ствие на персонал паров, мелкодисперсных аэро­
золей и частиц пыли опасных химических ве­
ществ (ОХВ), находящихся в воздухе рабочих по­
мещ ений промышленных предприятий [1]. 
Согласно наблюдениям экспертов, на ряде пред­
приятий химического комплекса кратность пре­
выш ения максимально разовых концентраций 
вредных веществ в воздухе рабочей зоны в произ­
водствах основных органических веществ дости­
гает 3.5—10.0 ПД К, резиновы х изделий 3.0— 
10.0 ПДК, стекловолокна — 1.5 П Д К [2, 3]. Эти

факторы явились причиной повыш ения уровня 
профессиональных заболеваний в химических 
отраслях: хронических интоксикаций комплек­
сом летучих веществ легкой степени, токсических 
гепатитов, гиперкератозов, рака кожи и др.

Основное внимание при оценке профессио­
нального риска должно уделяться выявлению 
связи воздействия с проявлением профессио­
нального заболевания и оценке частоты развития 
болезни в профессиональных группах. В случае 
выявления этой связи и установления зависимо­
сти “доза—ответная реакция” возможно количе­
ственно определить причину профессионально 
обусловленных повреждений здоровья, оценить 
их последствия для трудоспособности работни­
ков, определить эффективность мер по их преду­
преждению.
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Актуальность исследований, направленных на 
количественную оценку ингаляционных воздей­
ствий ОХВ на персонал, подтверждается тем, что 
промышленные опасные вещества могут вызвать 
хронические профессиональные заболевания в 
результате либо длительного воздействия малых 
(подпороговых) концентраций, либо в случае по­
вторения легких острых отравлений [4].

Целями исследования являются выбор токси- 
кокинетических моделей для оценки содержания 
опасных веществ в организме работающих при 
возможных повторных ингаляционных воздей­
ствиях и разработка программного комплекса для 
оценки риска ингаляционных воздействий ОХВ 
на персонал химических объектов.

1. ОЦ ЕНКА НАКО ПЛЕНН ОЙ ДОЗЫ
ОПАСНОГО ВЕЩ ЕСТВА И СКОРОСТИ 

ПОСТУПЛЕНИЯ В ОРГАНИЗМ  
П РИ  ПРОДОЛЖ ИТЕЛЬНОМ  

ИНГАЛЯЦИОННОМ  ВОЗДЕЙСТВИИ
Пусть в воздухе рабочих помещ ений в резуль­

тате отдельных нарушений технологического ре­
жима содержание ОХВ превышает предельно до­
пустимую концентрацию, установленную для 
воздуха рабочих помещений (ПДКр.з.), но не 
идентифицируется средствами контроля воздуш­
ной среды в течение длительного времени.

Ингаляционное воздействие промышленных 
ОХВ характеризуется ежедневно повторяющимся 
циклом (с перерывами на выходные дни и период 
отпуска). Длительность воздействия — 6 —8 часов 
рабочего времени, за которым следует перерыв 
18—16 часов. Повторяемость цикла зависит от режи­
ма работы: 5-ти дневная рабочая неделя с 8-ми ча­
совым рабочим днем + 2  выходных дня, посмен­
ный режим работы при укороченном рабочем дне 
или иной режим.

Имея данные об уровне загрязнения воздуха 
рабочих помещений опасным веществом (сред­
ней в течение дня концентрации паров/пыли в 
воздухе, м г/м 3) и зная длительность воздействия 
(например, в течение рабочего времени — tr), 
можно оценить величину токсической нагрузки — 
количество вещества, поглощенного работаю­
щим за смену с вдыхаемым воздухом:

TL = CtrVmin, (1)

где c — концентрация ОХВ в воздухе рабочей зо­
ны, м г/м 3; tr — продолжительность воздействия — 
время нахождения человека в рабочем помещ е­
нии, мин; Vmin — минутный объем дыхания, 
м л/м ин или м 3/м ин.

Усредненную скорость поступления ОХВ в ор­
ганизм работающих с вдыхаемым воздухом (Ra, 
мг/мин) можно определить как отношение ток­

сической нагрузки T L  к периоду нахождения че­
ловека в рабочем помещении tr:

Ra = TL  = cVmin. (2)
tr

Таким образом, формулы (1) и (2) позволяют 
оценить величину воздействия ОХВ на человека, 
находящегося в рабочем помещении в течение 
одной рабочей смены.

2. М ОДЕЛИРОВАНИЕ РАСПРЕДЕЛЕНИЯ
ОПАСНЫХ Х И М И ЧЕСКИ Х  ВЕЩ ЕСТВ 

В ОРГАНИЗМ Е ЧЕЛОВЕКА 
П РИ  ПОВТОРЯЮ Щ ИХСЯ ДЛИТЕЛЬНЫ Х

ИНГАЛЯЦИОННЫ Х ВОЗДЕЙСТВИЯХ
Накопление ОХВ в организме человека при 

вдыхании загрязненного воздуха может быть 
формализовано токсикокинетической моделью 
(ТК-модель), структура которой отражает осо­
бенности поступления конкретного ОХВ в орга­
низм, распределения и выведения вещества 
и /или  продуктов его биотрансформации (метабо­
литов). Наиболее детальное представление о ки ­
нетических процессах, происходящих с веще­
ством в организме, дает ТК-модель [5—9].

В случае исследования ингаляционных воз­
действий опасных веществ непосредственно у че­
ловека, экспериментально можно измерить лишь 
содержание вещества и метаболитов в крови, в 
слюне, в продуктах экскреции, в выдыхаемом 
воздухе. В подобных случаях можно определить 
значения основных параметров токсикокинети- 
ки, обобщенно характеризующих распределение 
и выведение вещества из организма. Для этого 
целесообразно использовать камерные токсико- 
кинетические модели. М атематическая модель, 
как правило, представляется в аналитическом ви­
де, что позволяет оперативно рассчитывать рас­
пределение концентрации вещества в организме 
работающих при различных сценариях ингаляци­
онного воздействия. На основе этих распределе­
ний можно в последующем оценить риск ингаля­
ционных воздействий на персонал.

Рассмотрим случай, когда ОХВ поступает в ор­
ганизм человека с некоторой постоянной скоро­
стью (Ra ) в течение заданного интервала времени 
(например, в течение рабочей смены, Ta — про­
должительность воздействия).

2.1. Токсикокинетическая модель 
при ингаляционных воздействиях веществ

При моделировании кинетики химических ве­
ществ (лекарственных средств или ОХВ) в живом 
организме наиболее часто ограничиваются ка­
мерными моделями с одной или двумя областями 
распределения. В данном исследовании ограни-
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Рис. 1. Схема кратковременного ингаляционного воздействия ОХВ на персонал внутри рабочих помещений: 
(а) структура однокамерной токсикокинетической модели, (б) структура двухкамерной токсикокинетической модели.
На рисунке обозначено: у — наблюдаемый отклик; kei — константа скорости элиминации; х, х-у, xj — количество веще­
ства в центральной и в периферической камерах; Vy, Vj — наблюдаемые объемы распределения вещества в централь­
ной и в периферической камерах; kyj, kj\ — константы скоростей межкамерного распределения ОХВ.

чимся случаем, когда эффект ОХВ определяется 
концентрацией неизмененного вещества в крови. 
Поэтому для моделирования ингаляционных воз­
действий будут использованы камерные токсико- 
кинетические модели с одной и двумя областями 
распределения ОХВ, структуры которых показа­
ны на рис. 1 .

Однокамерная модель распределения ОХВ 
в организме человека

Весь организм человека представляется един­
ственной областью (камерой), в которой равно­
мерно распределено поступившее вещество. В 
качестве тест-ткани рассматривается кровь. И з­
меряется концентрация не связанного с белками 
вещества в крови (в плазме или в сыворотке). Н а­
блюдаемым откликом являются измеренные зна­
чения концентрации ОХВ в тест-ткани в опреде­
ленные моменты времени.

Для однокамерной системы предполагается, 
что все кинетические процессы распределения, 
биотрансформации и экскреции ОХВ в организ­
ме следуют кинетике первого порядка. При по­
ступлении ОХВ в единственную камеру, которая 
моделирует организм в целом, наблюдается един­
ственный процесс — элиминация (исчезновение) 
вещества из организма.

Структура токсикокинетической модели с од­
ной областью распределения приведена на рис. 1а.

Однократное ингаляционное воздействие. При 
выводе уравнений элиминации препарата из ор­
ганизма рассматриваются два интервала времени:

— период воздействия [0, Ta ], когда ОХВ не­
прерывно поступает в организм работающего и 
наблюдается постепенный рост концентрации 
вещества в крови;

— период после окончания воздействия 
(t > Ta), когда поступление вещества прекращает­

ся и наблюдается снижение концентрации ОХВ в 
крови вследствие метаболизма и экскреции раз­
личными путями.

Дифференциальное уравнение для скорости 
изменения количества ОХВ в организме на всем 
интервале наблюдения имеет вид [10, 11]:

dx = Ra\l -  H (t -  Ta)] -  kelx, x(t = 0) = 0, (3) 
dt

где x  — количество вещества в системе в момент 
времени t ; kel — константа скорости элиминации 
вещества; R  — усредненная скорость поступле­
ния ОХВ в организм работающих; H (t -  Ta) — 
функция Хэвисайда, которая принимает значе­
ния:

H (t -  Ta ) =
если
если

t < Ta
t > Tn

(4)

Решение уравнения (3) относительно концен­
трации вещества в системе может быть записано 
для двух интервалов наблюдения:

а) для периода воздействия [0 < t < Ta

c(t) = Т Т Т  (1 -  e~kel‘);Vdkel
(5)

б) для периода после окончания воздействия 
[t > Ta]:

Можно объединить оба уравнения и получить 
единое уравнение для всего интервала наблюде­
ния:

c1(t) = _R l
Vdkel

,(e~kel(t-Ta)+   at~kel— e ), ( 7)
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іде (t -  Ta).
0, если t < Ta
(t -  Ta), если t > Ta,

c1(t) — величина концентрации ОХВ в тест-ткани 
в момент времени t при однократном продолжи­
тельном воздействии.

При заданных значениях Ra и Ta модель (7) со­
держит два неизвестных параметра (Vd, kd ), зна­
чения которых определяются по эксперимен­
тальным данным. Для определения оценок пара­
метров модели (7) необходимо использовать 
нелинейный метод наименьших квадратов.

Как следует из вида уравнения (7), концентра­
ция ОХВ в системе сначала увеличивается по м е­
ре поступления вещества в кровь до некоторого 
значения cmax, а затем после прекращ ения воздей­
ствия снижается.

Величина cmax достигается в момент времени 
t = Ta и составляет:

Cmax = ^ (1 -  e~kdTa). (8 )
VdKi

Если в (6 ) положить Та ^  ^  (т.е. постоянное 
воздействие), то со временем концентрация ве­
щества в системе будет приближаться к некоторому 
предельному значению, называемому “стационар­
ны м ” . Теоретическое значение стационарной 
концентрации вещества в тест-ткани определяет­
ся по формуле:

С“ = CSS Ra
Vdkel

(9)

Входящие в уравнения модели параметры, 
определяющие величину и  продолжительность 
воздействия ОХВ, определяются:

— величина R a — по формуле (2);
— величина Ta — временем нахождения работа­

ющего в помещении, ориентировочно — продол­
жительностью рабочей смены.

Рассмотрим далее многократные продолжи­
тельные ингаляционные воздействия на персо­
нал ОХВ, находящихся в воздухе рабочих поме­
щений. Обозначим период времени между повто­
ряющ имися воздействиями как Tint.

Приведенные в различных источниках форму­
лы  позволяют рассчитывать концентрации ОХВ в 
организме работающих только после окончания 
воздействия [10].

Разработаем общий алгоритм, который позво­
лит рассчитать концентрацию вещества в тест­
ткани в любой момент времени для персонала, 
подвергающегося воздействию ОХВ.

Предположим, что имеется ежедневное (на­
пример, в течение пятидневной рабочей недели) 
ингаляционное воздействие продолжительно­

стью Ta часов с постоянной интенсивностью R a =  
=  const. Период времени между повторяющимися 
воздействиями Tint =  24 часа.

В первый день этого цикла изменение концен­
трации ОХВ в организме работающего описыва­
ется уравнением (7), или уравнениями (5) и (6 ). 
Во второй день цикла воздействие ОХВ описыва­
ется той же моделью (7), но изменятся начальные 
условия: количество вещества, оставшегося в ор­
ганизме работающего в результате предшествую­
щего воздействия, будет входить в уравнение мо­
дели в виде дополнительного слагаемого. В ре­
зультате n -кратного воздействия ОХВ общая 
формула для n -го дня цикла примет вид:

cn(t) =
Ci(t), t < Tint,

n
T (t) + X  ^ 1̂  t > ^

i=2

( 10)

где c1(t) — начальная концентрация ОХВ в орга­
низм е работающ его, рассчиты ваемая по ф ор­
муле (7); t1 = t -  (i -  1)Tnt — время, приведенное к 
однократному воздействию; n — количество дней 
воздействия.

Уравнение (10) позволяет рассчитать концен­
трацию вещества в организме работающего в про­
извольный момент времени n -го дня цикла в те­
чение воздействия и после прекращ ения воздей­
ствия.

Модель с двумя областями распределения
Если в некоторых органах и тканях человека 

концентрация вещества значительно превышает 
его концентрацию в крови, либо наблюдается 
прочное связывание вещества с биомишенями, 
либо ОХВ выводится из этих органов с суще­
ственно меньшей скоростью, чем из крови, то это 
обстоятельство учитывается включением в токси- 
кокинетическую модель дополнительно еще од­
ной периферической области распределения. 
Центральная область распределения (камера 1) — 
это кровь, а также хорошо перфузируемые кро­
вью органы (например, мышцы, мозг, печень, 
почки). К  периферическим областям распределе­
ния (периферической камере 2 ) обычно относят 
такие органы и ткани, как жировая ткань, кост­
ная ткань, кожа и др. [10, 11].

Структура двухкамерной модели показана на 
рис. 1б.

Однократное воздействие. Допустим, что орга­
низм представлен двухкамерной системой, для 
которой справедливы предположения о линейно­
сти всех кинетических процессов распределения, 
биотрансформации и элиминации вещества в ор­
ганизме. ОХВ поступает в организм с вдыхаемым 
воздухом с некоторой постоянной скоростью в 
течение заданного интервала времени.
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При выводе уравнений элиминации ОХВ из 
организма, как и в случае однокамерной модели, 
рассматриваются два интервала времени:

— период воздействия [0, Ta ], когда ОХВ не­
прерывно поступает в организм работающего и 
наблюдается постепенный рост концентрации 
вещества в крови;

— период после окончания воздействия (t > Ta), 
когда поступление вещества прекращается и на­
блюдается снижение концентрации ОХВ в крови 
вследствие метаболизма и экскреции различны­
ми путями.

Система дифференциальных уравнений для 
скорости изменения количества вещества в цен­
тральной ( Хі) и периферической (x2) камерах за­
пишется следующим образом:

^  = Д[1 -  H (t -  Ta)] -  (kel + k l2)Xx + k 2lX2- (11)

x 1(t = 0) = 0;

dX2(t) = ki2xi -  k2ix2; X2(t = 0) = 0 , (12)
dt

где H (t -  Ta) — функция Хэвисайда, определенная 
в (4).

Решение системы дифференциальных уравне­
ний ( 11)—( 12) относительно концентрации вещ е­
ства в центральной камере, как и в предыдущем 
случае, записывается для двух интервалов време­
ни наблюдения:

а) период воздействия [0 < t < Ta]

c(t) =
Ra 1 -  kel в е~al -  a  k l  е~вІ |; (13)

V1kel У a  -  в a  -  в

б) период после окончания воздействия 
[t > Ta ]:

C(t) =  _ R l.
V[(a -  в) L k.

kel -  в - “('-Ta)n ~aTa\ ,—— - e  a (1 -  e a) +

, a - kd -p«-Ta) -вt+---------- e a (1 -  e a) C(t) = xt(t) 
V .

(14)

Здесь в формулы (13) и (14) входят коэф ф ици­
енты а  и в, которые представляют собой парамет­
рические комплексы:

a  + в = k 12 + k 21 + kel; a  х  в = k 21 X k ei. (15)

Величина c1max достигается в момент времени 
t = Ta и для двухкамерной модели выражается 
следующим образом:

c1max Ra Г1 -  k el - в  e~aTa
V k  l  а - в

a  kel e ' PTal . (16) 
a - в  J

При непрерывном поступлении ОХВ с посто­
янной скоростью (т.е. Ta ^  f ), как следует из (16), 
значение концентрации вещества в центральной 
камере постепенно приближается к  плато, уро­
вень которого (c f ) определяется выражением:

С1 = -R -
Vkd (17)

Концентрация вещества в периферической 
камере не представляет практического интереса и 
не используется в практических расчетах.

Повторяющиеся кратковременные ингаляцион­
ные воздействия токсичных веществ. Предполо­
жим, как и в предыдущем случае, что имеется 
ежедневное ингаляционное воздействие продол­
жительностью Ta часов с постоянной интенсив­
ностью R a =  const.

В результате «-кратного воздействия ОХВ для 
«-го дня цикла концентрация вещества в цен­
тральной камере рассчитывается по общей ф ор­
муле ( 10).

Таким образом, разработанный алгоритм рас­
чета концентраций ОХВ в организме персонала 
химического производства при повторяющихся 
кратковременных ингаляционных воздействиях 
позволяет проводить расчеты накопления ОХВ в 
организме работников для двух типов токсикоки- 
нетических моделей распределения веществ в ор­
ганизме.

3. ОЦ ЕНКА РИ СКА ДЛЯ ПЕРСОНАЛА
П РИ  ЕЖ ЕДНЕВНО ПОВТОРЯЮ Щ ИХСЯ 

ИНГАЛЯЦИОННЫ Х ВОЗДЕЙСТВИЯХ 
ОПАСНЫХ ВЕЩ ЕСТВ В РАБОЧИХ 

ПОМ ЕЩ ЕНИЯХ

Риск — одна из важнейших категорий, отража­
ющих меру опасности ситуаций, в которых име­
ются потенциальные факторы, способные небла­
гоприятно воздействовать на человека.

В соответствии с положениями Руководства 
по оценке профессионального риска для здоро­
вья работников [13] оценка риска включает выяв­
ление опасности, оценку экспозиции и характе­
ристику риска.

Опасность для работников, как отмечалось 
выше, представляют химические вещества, выде­
ляю щ иеся из технологического оборудования в 
воздух рабочих помещений.

Величина экспозиции — это измеренное или 
рассчитанное количество ОХВ, непосредственно 
воздействующее на человека [14]. В данном слу­
чае это концентрация ОХВ в воздухе рабочей зо­
ны — ее среднее значение за смену. На основе к о ­
личественных характеристик экспозиции рассчи­
тывается величина поступления ОХВ в организм
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человека (среднесуточная доза — ADD) по мето­
дике, изложенной в Руководстве [14].

При ингаляционном воздействии ОХВ, нахо­
дящихся в воздухе рабочих помещений, величина 
среднесуточной дозы (в м г/кг массы тела) рассчи­
тывается по следующей формуле:

ADD _ (Cwz • Ta • Vmm )• EF • ED  
Wb • A T  • 365

(18)

где Cwz — среднесменная концентрация ОХВ в 
воздухе рабочей зоны, м г/м 3; Ta — время нахожде­
ния работающего в производственном помещ е­
нии, ч/день; Vmin — скорость дыхания в производ­
ственном помещении с учетом физической на­
грузки, м3/час; E F  — частота воздействия, 
дней/год; ED  — продолжительность воздействия, 
годы; Wb — масса тела человека, кг; A T  — период 
осреднения, годы.

Для расчета среднесуточной дозы, которая мо­
жет воздействовать на работника в производ­
ственном помещении, принимаются следующие 
значения параметров, входящих в формулу (І8) [14]:

Ta < 8 ч/день, продолжительность рабочего дня 
(смены);

Vmin ~ 1.4 м 3/час (при физической нагрузке);
EF  =  228 рабочих дней в год (для 2019 г.) с учетом 
отпуска (1 месяц), выходных и праздничных 
дней;
ED  =  1 год — продолжительность воздействия;

Wb =  70 кг; масса тела взрослого человека;
A T  =  1 год (период осреднения).

Расчет риска ингаляционных воздействий 
проводится по методике, изложенной в Руковод­
стве [14]. При расчете индивидуального риска для 
здоровья работников учитывается возможный 
канцерогенный потенциал ОХВ. Если вещество 
относится к  канцерогенам (по классификации 
МАИР: группы 1 и 2), то дополнительно прово­
дится оценка канцерогенного риска.

Для характеристики риска развития неканце­
рогенных эффектов ОХВ проводится расчет ко ­
эффициента опасности:

Для ингаляционно воздействующих ОХВ ко­
эффициент опасности рассчитывается по форму­
ле (19).

Если расчетное значение HQ  превышает 1, то 
вероятность развития у человека вредных эф ф ек­
тов (заболеваний) возрастает пропорционально 
увеличению коэффициента опасности.

Однако методик вычисления значений этой 
вероятности в настоящее время не существует.

Величина индивидуального канцерогенного 
риска рассчитывается по следующей формуле:

CR _ ADD • SF, (21)

где SF  — фактор канцерогенного потенциала, 
(мг/(кг день))-1.

Референтные концентрации ОХВ для острых и 
хронических ингаляционных воздействий приве­
дены в Руководстве [14], там же приведены и зна­
чения фактора канцерогенного потенциала (SF  ) 
для большого числа промышленных ОХВ.

Для оценки степени опасности для работни­
ков при ингаляционном воздействии ОХВ, нахо­
дящихся в воздухе рабочих помещений, исполь­
зуется система критериев приемлемости риска:

— уровень пренебрежимо малого риска: 
< 1 х 10—6 характеризует такие уровни, которые 
воспринимаются как пренебрежимо малые, при­
емлемые. В этом случае не требуются никакие до­
полнительные мероприятия по их снижению;

— уровень предельно допустимого риска: от 
1 х 10—6 до 1 х 10—4 характеризует верхнюю грани­
цу приемлемого (допустимого) риска;

— уровень приемлемого профессионального 
риска: от 1 х 10—4 до 1 х 10—3;

— уровень риска более 1 х 10—3 неприемлем ни 
для населения, ни для профессиональных групп.

В случае неприемлемого риска необходимо 
проведение неотложных оздоровительных меро­
приятий для работников, а также мероприятий по 
выявлению причин его формирования, включая 
анализ и изменение технологического процесса с 
целью снижения возможных утечек опасных ве­
ществ из оборудования, использование средств 
индивидуальной защиты работающими и др.

HQ  _
RfC ’

или

4. ПРОГРАМ М НЫ Й КО М ПЛЕКС 
М ОДЕЛИРОВАНИЯ ИНГАЛЯЦИОННЫ Х 
ВОЗДЕЙСТВИЙ ОХВ НА РАБОТАЮ Щ ИЙ 

ПЕРСОНАЛ

HQ _ A D D; (20)
RfD

где RfC  — референтная (безопасная) концентра­
ция ОХВ в воздухе рабочей зоны, м г/м 3; RfD  — ре­
ферентная (безопасная) доза ОХВ, мг/кг.

Представленные выше математические модели 
расчета распределения ОХВ в крови работающих 
при повторяющихся кратковременных ингаляци­
онных воздействиях реализованы в программном 
комплексе “InhTox” , структура которого приве­
дена на рис. 2 .
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Программный комплекс моделирования ингаляционных воз- 
^ ^ ^ ^ ^ ^ ^ ^ м действий на работающий персонале н

И нф ормационная подсистема сбора и анализа дан­
ных о свойствах опасных химических веществ

Аналитическая
подсистема

Система баз данных 

(СУБД о  БД)

Комплекс моделей и 
вычислительных 

алгоритмов для м о ­
делирования ингаля­
ционных воздействий 
—ОХВ на работающий 

персонал и оценки 
риска токсических 

---------пор ажений

Рис. 2. Схема взаимосвязей компонентов программного комплекса.

Основу информационной подсистемы про­
граммного комплекса составляет база данных 
(БД) опасных химических веществ, способных 
оказать неблагоприятное действие на здоровье 
человека при ингаляционном воздействии. БД 
включает физико-химические, токсикологиче­
ские и токсикокинетические характеристики 
ОХВ, необходимые для расчета токсикокинетики 
и риска при ингаляционных воздействиях на ра­
ботающий персонал по представленным выше 
математическим моделям.

В качестве инструмента разработки БД приня­
та система управления базами данных Microsoft 
Access, как одна из наиболее гибких, доступных и 
открытых для пользователя. В том числе предо­
ставляет возможность преобразования локальной 
базы данных в сетевую.

Аналитическая подсистема включает про­
граммные модули:

— моделирование токсикокинетики ОХВ в ор­
ганизме работающего персонала при ежедневных 
периодических ингаляционных воздействиях 
ОХВ;

— оценка риска ингаляционных воздействий.

Для разработки программных модулей выбран 
Embarcadero Delphi XE8 , который имеет развитые 
средства для работы с базами данных, включает 
наборы компонентов для доступа к  таким совре­
менным СУБД как Microsoft Access. Обслужива­
ние приложений, созданных в среде Delphi, не 
требует специальных знаний в области програм­
мирования, что является значимым при последу­
ющем сопровождении программного продукта.

Пример. Предполагаем, что в воздухе рабочих 
помещ ений концентрация модельного ОХВ со­
ставляет 10 м г/м 3. Модельное ОХВ характеризу­
ется следующими токсикокинетическими пара­
метрами: наблюдаемый объем распределения Vd =  
=  100 мл, константа скорости элиминации kd =  
=  0.035 ч-1, т.е. предполагаем, что вещество отно­
сительно медленно выводится из организма чело­
века. М инутный объем дыхания работающего 
принят равным Vmin =  1.4 м 3/ч  [12]. Скорость по­
ступления ОХВ в организм: R  =  14.0 мг ч-1.

Предположим, что концентрация ОХВ в кро­
ви человека, при превы ш ении которой начина­
ют проявляться токсические эффекты , равна 
1.4 мг/мл.

Рассчитаем изменение концентрации ОХВ в 
организме работников за 5 дней воздействия, а 
также остаточную концентрацию ОХВ в организ­
ме к  началу следующего цикла (через 7 дней после 
начала воздействия — с7).

Расчетное распределение концентрации ОХВ 
в крови работников представлено на рис. 3. Как 
видно из представленного распределения, через 
30 часов максимальные значения концентрации 
ОХВ в крови работающих начинают превышать 
уровень, при котором возможно проявление па­
тологических процессов в организме, что может 
привести к  развитию профессионального заболе­
вания.

М аксимальная концентрация ОХВ в крови 
cmax =  1.69 мг/мл. Остаточная концентрация ОХВ 
в организме к  началу следующего цикла (через 
7 дней после начала воздействия) с7 =  0.18 мг/мл.
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Повторяющ иеся ингаляционные воздействия

Рис. 3. Динамика изменения концентрации ОХВ в 
крови человека при 8-ми часовом воздействии в тече­
ние пятидневной рабочей недели в случае однока­
мерной модели распределения вещества в организме.

Таким образом, программный модуль токси- 
кокинетики позволяет проводить расчеты дина­
мики изменения концентраций ОХВ в организме 
для персонала химических объектов при разных 
сценариях ингаляционных воздействий ОХВ 
(продолжительности воздействия, количестве 
циклов воздействия и т.п.).

Для оценки риска ингаляционных воздей­
ствий в комплексе предусмотрен соответствую­
щ ий модуль.

ВЫВОДЫ

Разработан вычислительный алгоритм по­
строения распределения опасных химических ве­
ществ в организме работающего персонала при 
ежедневно повторяющихся продолжительных 
ингаляционных воздействиях для двух случаев: с 
одной и с двумя областями распределения ОХВ в 
организме человека.

Создан программный комплекс в интегриро­
ванной среде программирования Embarcadero 
Delphi XE8 , включающий базу данных опасных 
химических веществ и аналитическую подсисте­
му, позволяющий моделировать токсикокинети- 
ку ОХВ при ежедневно повторяющихся ингаля­
ционных воздействиях вещества в рабочих поме­
щ ениях и определять характеристики риска 
возможных ингаляционных воздействий на пер­
сонал химических объектов.
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Abstract—It is known that the excess of maximum one-tim e concentrations of harmful substances in the air 
of the working area is one of the main reasons for an increase in the level of occupational diseases in various 
industries (primarily chemical). In order to determine the cause of occupational diseases, assess their conse­
quences, as well as develop a set of measures aimed at their prevention, it is necessary to establish a connec­
tion between such effects with the manifestation of occupational diseases, as well as to assess the incidence of 
diseases in occupational groups. Thus, the problem of assessing the im pact of vapors, fine aerosols, and dust 
particles of hazardous chemicals used in technological processes that can be in the air of working rooms on 
personnel is extremely im portant, and studies aimed at quantifying the inhalation effects of hazardous chem­
ical substances on personnel, are relevant. In this work, repeated short-term  inhalation effects of hazardous 
chemicals on the working personnel o f chemical enterprises are mathematically simulated, the developed 
software package including a database of hazardous chemicals and mathematical models that allow simulat­
ing toxicokinetics during inhalation effects on personnel in working rooms, as well as assessing risk to person­
nel, has been described.

Keywords: mathematical modeling, toxicokinetic model, software package, database, inhalation exposure, 
hazardous chemical substance, risk assessment
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