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Введение. Гигиеническое нормирование содержания вредных веществ в воздухе на основе экспериментально-
го изучения их токсичности направлено на разработку и создание безопасных условий труда. 
Материал и методы. Изучены токсические свойства индометацина в опытах на беспородных и линейных 
мышах, крысах, морских свинках и кроликах. Определены величина среднесмертельной дозы (DL50) индомета-
цина, порог однократного острого действия (Limac); установлено раздражающее действие на кожу и сли-
зистые, кумулятивная и аллергенная активность. При подостром поступлении в организм по результатам 
биохимических и гематологических исследований определены основные органы-мишени. 
Результаты. DL50 для крыс-самцов, самок и мышей-самцов при введении в желудок, которая составляет 20, 
15 и 25,6 мг/кг соответственно. Индометацин относится к веществам 2 класса опасности. DL50 при вну-
трибрюшинном введении для крыс составила 13,8 мг/кг, для морских свинок – 500 мг/кг. В опытах на морских 
свинках ульцерогенного эффекта не обнаружено. Местным раздражающим действием на кожу и слизистые 
оболочки глаз не обладает. Оказывает выраженное кожно-резорбтивное действие, вызывая ульцерогенный 
эффект и гибель животных после шести аппликаций. Сенсибилизирующего действия не выявлено. Облада-
ет средней способностью к кумуляции: коэффициент кумуляции равен 2,6. В подостром эксперименте от-
мечено снижение температуры тела и суммационно-порогового показателя, повышение вертикальной дви-
гательной активности и порога болевой чувствительности. При исследовании сыворотки крови выявлено 
увеличение активности АсАт, повышение содержания хлоридов в сыворотке крови и снижение их в моче,  
в периферической крови – снижение числа эритроцитов и гемоглобина. При патоморфологическом исследо-
вании отмечено увеличение коэффициентов массы печени и изъязвление желудка и кишечника. Порог острого 
ингаляционного действия 0,52 мг/м3. 
Заключение. Рекомендована предельно допустимая концентрация индометацина в воздухе рабочей зоны  
0,05 мг/м3 с пометкой «требуется специальная защита кожи и глаз», 1 класс опасности, аэрозоль. 
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TOXICOLOGICAL EVALUATION OF INDOMETHACIN AS A RISK FACTOR FOR WORKERS’ HEALTH
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Introduction. The toxicity of indomethacin was studied for its hygienic regulation. 
Material and methods. The toxic properties of indomethacin in the experiments on out-bred and linear mice, rats, 
Guinea pigs and rabbits contained in standard vivarium conditions and quarantined have been studied. In the 
experiments, various modes (single, repeated, chronic) and ways of exposure (intragastric, inhalation, epicutaneous) 
were modeled. The average lethal dose (LD50) of Indomethacin and the threshold of a single acute action (Limac) were 
determined; irritant effect on the skin and mucous membranes, cumulative and allergenic activity were revealed. 
In subacute and chronic intake to the body, the main target organs were determined on the based of the results  
of biochemical and hematological studies. 
Results. DL50 for male rats, females and male mice, when introduced into the stomach, were have been established to be 
20, 15 and 25.6 mg/kg respectively. It refers to the substances of hazard class 2. DL50 in the intraperitoneal introduction 
for the rats accounted for 13.8 mg/kg, for Guinea pigs - 500 mg/kg. The clinical picture of acute poisoning in mice and 
rats was characterized by low mobility, decreasing breathing, ataxia, muscle relaxation, anorexia, diarrhea, ulceration 
with the perforation of the intestines, and the death on the 2-4th days after the poisoning. In the experiments on Guinea 
pigs, the ulcerogenic effect was not detected. Local irritant effect on the skin and mucous membranes of the eyes was 
not revealed. It has a marked skin-resorptive action causing ulcerogenic effect and the death of the animals after 6 
applications. The introduction of verospiron to the rats in a dose of 25 mg/kg simultaneously with the application 
of indomethacin ointment on the skin prevented the ulcer development in the gastrointestinal tract and the death 
of the animals. No sensitizing effect was detected. It has an average cumulative ability: the cumulation coefficient 
amounted to 2.6. In a subacute experiment, there was a decrease in the body temperature and summation-threshold 
index, an increase in the vertical motor activity and a threshold of pain sensitivity. During the study of blood serum 
an increase in AcAt activity, a rise of chlorides in the blood serum and their decrease in the urine, and an increase 
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0,5–2 мг/кг . Авторы отметили, что в группе животных, по-
лучавших индометацин в дозе 5 мг/кг, наблюдали образо-
вание язв с перфорацией кишечника . При дозе 2 мг/кг от-
мечали лишь десквамацию эпителия тонкого кишечника . 
Дозы 0,5–1 мг/кг не вызывали изменений . 

Подкожные инъекции индометацина в дозе 1 мг в день 
у 100% крыс вызывали образование язв в кишечнике и 
гибель части животных [15] . После однократного введе-
ния крысам внутрь индометацина в дозе 75 мг/кг у 21% 
животных появлялись участки некроза сосочков почек 
спустя 3 ч после введения препарата . Также отмечены же-
лудочно-кишечные кровотечения, а в нескольких случаях 
и развитие язв [16] . При внутрижелудочном введении ин-
дометацина крысам в течение 21 дня (5–10 мг/кг) наблю-
дали гибель отдельных животных . У опытных животных 
отмечено снижение прироста массы тела, уменьшение 
гемоглобина, эритроцитов и увеличение гранулоцитов  
в периферической крови [17] . 

В литературе описаны случаи развития аллергических 
реакций при применении индометацина в виде эритем-
ных и эрозивных высыпаний [18] . Тератогенного эффекта 
у индометацина не было обнаружено [19] . 

Цель работы – изучение токсических свойств индоме-
тацина с целью его гигиенического нормирования в воз-
духе рабочей зоны . 

Материал и методы
Индометацин представляет собой белый кристалличе-

ский порошок без запаха . Он слаборастворим в этаноле, 
хлороформе, растворим в ацетоне, практически не раство-
рим в воде . Структурная формула:

Брутто формула: C19H16ClNO4 .
Молекулярная масса 357, 79 . Минимальная суточ-

ная терапевтическая доза (МСТД) равна 0,05 г, высшая 
(ВСТД) – 0,15 г .

Введение
Сохранение и укрепление здоровья работающего на-

селения России является приоритетной задачей медици-
ны труда . В РФ, при средней численности около 45 млн 
работающих, во вредных условиях трудится 36,8% ра-
ботающего населения (или 25 млн человек) [1] . Техно-
логические процессы в промышленности, в том числе и  
в химико-фармацевтической, не всегда обеспечивают  
достижения допустимых уровней вредных производ-
ственных факторов на организм работающих [2, 3] .

Одним из основных принципов охраны здоровья работа-
ющих в РФ является приоритет профилактики, которая реа-
лизуется путём разработки и первоочередного осуществле-
ния мероприятий, направленных на предупреждение, раннее 
выявление, снижение риска развития профессиональных за-
болеваний, причин и условий их возникновения [4, 5] . 

Профилактической основой безопасности вредных 
факторов производства является их гигиеническое регла-
ментирование – разработка научно-обоснованных гигие-
нических нормативов (ПДК, ОБУВ) . Соблюдение гигие-
нических нормативов в воздухе рабочей зоны гарантирует 
сохранение здоровья работающих и обеспечивает мини-
мизацию риска их здоровью [6–8] .

Индометацин является одним из наиболее актив-
ных нестероидных противовоспалительных препаратов 
(НПВП), обладающих жаропонижающим, противовос-
палительным и обезболивающим свойствами, и назначае-
мых, в основном, при заболеваниях опорно-двигательного 
аппарата [9, 10] . В последнее время область применения 
НПВП существенно расширилась, их стали применять 
не только в ревматологии, но и в кардиологии для про-
филактики развития тромбозов и раннего развития атеро-
склероза . Их применение целесообразно также в малой 
хирургии, в лечении мигрени, болезни Альцгеймера, в 
онкологии, в частности для профилактики рака толстого 
кишечника и др . [11] . В механизме действия индометаци-
на существенную роль играет его ингибирующее влияние 
на синтез провоспалительных простагландинов за счёт 
снижения активности циклооксигеназы-2 (ЦОГ-2) [12] . 
Противовоспалительный эффект индометацина связан и  
с угнетением продукции АТФ, ограничивая энергети- 
ческое обеспечение воспалительного процесса [13, 14] . 

Сведения литературы о токсичности индометацина 
ограничены . С . Заркова и соавт . (1974) в опытах на кры-
сах исследовали острую (11-дневную) токсичность индо-
метацина в дозе 5 мг/кг и хроническую (3 и 6 мес) в дозах 
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in the number of erythrocytes and hemoglobin in peripheral blood were revealed. In the pathomorphological study, 
there was an increase in the coefficients of liver mass and ulceration of the stomach and intestines. The threshold  
of acute inhalation action accounted for 0.52 mg/m3 (by the reduction of the summation-threshold index and the 
content of sodium and chlorides in the urine). 
Conclusion. The maximum permissible concentration of indomethacin in the air of the working area was  
of 0.05 mg/m3 with the mark “special protection of the skin and eyes”, hazard class 1, aerosol.
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Экспериментальные исследования проведены на бес-
породных белых мышах и крысах, морских свинках и 
кроликах . Содержание, питание, уход за животными и 
выведение их из эксперимента проводили в соответствии 
с требованиями «Правил проведения работ с использова-
нием экспериментальных животных» (приказ Минздрава 
России от 19 .06 .2003 № 267) . Токсические свойства индо-
метацина изучали в однократных и повторных экспери-
ментах при введении вещества в желудок, ингаляционном 
воздействии, нанесении на неповреждённую кожу и сли-
зистые оболочки глаз в соответствии с «Методическими 
указаниями к постановке исследований для обоснования 
санитарных стандартов вредных веществ в воздухе рабо-
чей зоны» (№ 2163–80) и МУ ГН 1 .1 .726–98 «Гигиени-
ческое нормирование лекарственных средств в воздухе 
рабочей зоны, атмосферном воздухе населённых мест и 
воде водных объектов» . 

Для оценки функционального состояния органов и си-
стем белых крыс использовали биохимические, физиоло-
гические, гематологические и морфологические методы 
исследования [20] . Определение концентрации индомета-
цина в воздухе затравочных камер проводили методом вы-
сокоэффективной жидкостной хроматографии (ВЭЖХ) . 
Для статистической обработки полученных результатов 
использовали пакет статистических программ Statistic for 
Windows 6 .0 согласно рекомендациям по биомедицинской 
статистике [21] .

Результаты 
Величина средней смертельной дозы (DL50) индомета-

цина при введении в желудок в виде 0,1–1%-ной масля-
ной эмульсии для крыс-самцов составила 20 (17,7 ÷ 22,6) 
мг/кг (метод Литчфилда и Вилкоксона), для крыс-самок 
и мышей-самцов – соответственно 15 мг/кг и 25, 6 мг/кг) 
(метод Deichmann и Le Blanc), что, согласно требовани-
ям ГОСТ 12 .1 .007–76, позволяет отнести индометацин  
к веществам 2 класса опасности (высокоопасные) . Суще-
ственных различий в видовой и половой чувствительно-
сти животных к веществу не отмечено, поскольку коэффи-
циент видовых различий (КВР) равен 1,28, а коэффициент 
половой чувствительности (КПЧ) – 1,33 .

Величину средней смертельной дозы (DL50) индомета-
цина при внутрибрюшинном введении определяли в опы-
тах на крысах (1%-я эмульсия) и морских свинках (20%-я 
эмульсия) . DL50 вещества для крыс составила 13,8 мг/кг 
(метод «одной точки» Van der Vaerden), для морских сви-
нок – 500 мг/кг (метод Deichmann и Le Blanc), что сви-
детельствует о резко выраженном различии в видовой 
чувствительности животных к индометацину: КВР в этом 
случае равен 36 . Таким образом, морские свинки более 
устойчивы к воздействию индометацина по сравнению  
с мышами и крысами . 

Клиническая картина острого отравления у мышей и 
крыс при введении индометацина в желудок и внутрибрю-
шинно была однотипной и характеризовалась малопод-
вижностью, урежением дыхания, атаксией, миорелакса-
цией . В последующем – сукровичные выделения из носа 
и глаз, диарея, анорексия и смерть на 2–4-е сутки после 
введения вещества . При вскрытии погибших животных 
обнаружены множественные язвы с перфорацией кишеч-
ника, в брюшной полости – наличие гнойного экссудата, 
что согласуется с данными литературы об ульцерогенном 
эффекте НПВП вледствие подавления ими активности 
не только ЦОГ-2, но и активности циклооксигеназы-1  
(ЦОГ-1), фермента, катализирующего синтез проста-
гландинов, оказывающих цитопротективное действие на 
слизистую оболочку желудочно-кишечного тракта, что 

сопровождается стимуляцией секреции соляной кисло-
ты, пепсиногена, уменьшением выработки желудочной 
слизи и бикарбонатов[22, 23] . Кроме того, ингибирование  
ЦОГ-1 тромбоцитов обусловливает нарушение их функ-
ции, что способствует развитию желудочно-кишечных 
кровотечений [24, 25] . 

Клиническая картина острого отравления морских 
свинок индометацином отличалась от таковой для крыс 
и мышей и характеризовалась быстрым снижением дви-
гательной активности, урежением дыхания, судорожны-
ми подергиваниями отдельных групп мышц и смертью 
животных от максимальных доз (1500, 3000 мг/кг) через  
2 ч после введения . При введении индометацина в мень-
ших дозах (500, 750, 1000 мг/кг) смерть морских свинок 
происходила в более поздние сроки . Следует отметить, 
что, в отличие от мышей и крыс, индометацин в опытах на 
морских свинках ульцерогенного действия не оказывал . 

Индометацин не обладает раздражающим действием 
на слизистые оболочки глаз: внесение 50 мг вещества в 
конъюнктивальный мешок глаза кроликов не вызывал 
признаков раздражения . 

Нанесение 30%-ной мази индометацина на 2/3 длины 
хвостов крыс не оказывало местного раздражающего дей-
ствия на кожу . Однако уже после трехкратного нанесения 
индометацина на кожу наблюдалось снижение активно-
сти крыс, мышечная атония, наличие сукровичных вы-
делений из носа, урежение дыхания, снижение аппетита, 
вздутие живота и смерть 30% животных . После шести ап-
пликаций мази индометацина наблюдалась смерть 100% 
животных . При вскрытии погибших животных выявлены 
признаки перитонита: кишечные петли спаяны между со-
бой и представлены в виде конгломерата с другими орга-
нами брюшной полости (печенью, желудком, селезёнкой) . 
В стенке желудка и кишечника видны множественные 
язвы, отмечена перфорация большей их части . В брюш-
ной полости – наличие гнойного экссудата . 

Двадцатикратные аппликации мази индометацина на 
кожу морских свинок не оказывали местного раздража-
ющего действия, не вызывали признаков интоксикации 
и смерти животных, что также указывает на большую 
устойчивость морских свинок к индометацину по сравне-
нию с крысами . Изучение сенсибилизирующего действия 
в опытах на морских свинках методом многократных эпи-
кутанных аппликаций не выявило аллергенных свойств у 
индометацина . 

Индометацин обладает средней способностью к куму-
ляции: коэффициент кумуляции (Ccum) равен 2,6 (крысы, 
метод R .K . Lim и соавт ., 1961) .

В подостром эксперименте (0,1 DL50, в/ж, 1 мес)  
у опытных животных отмечалось снижение суммацион-
но-порогового показателя (СПП), понижение темпера-
туры тела, повышение вертикальной двигательной ак-
тивности [26] и порога болевой чувствительности . При 
исследовании сыворотки крови выявлено увеличение ак-
тивности аспартатаминотрансферазы, повышение содер-
жания хлоридов в сыворотке крови и снижение их в моче, 
а также снижение числа эритроцитов и гемоглобина крови  
(табл . 1) . При патоморфологическом исследовании орга-
нов выявлено увеличение коэффициентов массы печени 
(30,86 ± 1,69 – опыт; 49,74 ± 1,07 – контроль, р < 0,001) и 
изъязвление желудка и кишечника .

Для определения порога острого действия (Limac)  
в условиях динамического ингаляционного воздействия  
в опытах на крысах были испытаны концентрации индо-
метацина, равные 3,2 ± 0,33, 0,52 ± 0,05 и 0,06 ± 0,01 мг/м3 . 
Из табл . 2 видно, что при воздействии индометацина  
в концентрации 3,2 мг/м3 отмечено снижение СПП, порога 
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болевой чувствительности, температуры тела и содержа-
ния хлоридов и натрия в моче и сыворотке крови, что по-
зволяет расценить эту концентрацию как действующую . 

Концентрация 0,06 мг/м3 не вызывала достоверных 
изменений состояния крыс ни по одному из исследован-
ных показателей, т . е . была недействующей . За Limac нами 
принята концентрация 0,52 мг/м3, при которой выявлено 
снижение СПП и содержания натрия и хлоридов в моче . 

Обсуждение
Еще в 1974 г . Г . Танев, исследуя острую токсичность 

индометацина на крысах, установил два патогенетиче-
ских механизма смерти животных: первый – централь-
ного происхождения, при котором DL50 индометацина 
была равна 3300 мг/кг, второй механизм – ульцерогенный  

DOI: http://dx.doi.org/10.18821/0016-9900-2019-98-5-503-508
Оригинальная статья

Т а б л и ц а  1
Показатели функционального состояния крыс при подостром 
отравлении индометацином

Показатель
Срок исследования

через 2 нед через 4 нед

Интегральный показатель
СПП, В 4,0 ± 0,2***

5,9 ± 0,31
4,4 ± 0,2***

6,3 ± 0,2
вертикальная двигательная 
активность

6,2 ± 0,72
6,0 ± 0,51

3,9 ± 1,03**
0,8 ± 0,41

температура тела, °С 38,1 ± 0,06
38,2 ± 0,14

37,9 ± 0,04*
38,1 ± 0,08

порог болевой  
чувствительности, мм рт . ст .

– 67,0 ± 5,76**
32,5 ± 6,20

Исследование сыворотки крови
активность АсАТ, ммоль/(ч·л) 1,25 ± 0,038

1,17 ± 0,014
1,05 ± 0,027***

0,92 ± 0,023
активность АлАТ, ммоль/(ч·л) 1,06 ± 0,071

1,07 ± 0,048
0,86 ± 0,029
0,78 ± 0,035

мочевина, ммоль/л 4,3 ± 0,31
3,5 ± 0,31

5,2 ± 0,34
5,1 ± 0,291

хлор, ммоль/л 118,4 ± 3,2
114,2 ± 1,5

123,7 ± 0,29*
121,0 ± 0,54

белок, г/л 71,5 ± 2,6
74,6 ± 0,8

72,2 ± 1,0
73,5 ± 1,3

Исследование мочи
спонтанный диурез, мл за 18 ч 3,3 ± 0,31

3,2 ± 0,28
4,7 ± 0,51
4,2 ± 0,38

относительная плотность мочи, 
кг/л

1,0410 ± 0,0021
1,0397 ± 0,0036

1,0284 ± 0,0031
1,0262 ± 0,0034

общий белок, мг 2,061 ± 0,57
1,917 ± 0,49

1,690 ± 0,39
1,537 ± 0,29

содержание ионов хлора в моче, 
ммоль

0,315 ± 0,05
0,316 ± 0,03

0,109 ± 0,028*
0,207 ± 0,035

Исследование крови
гемоглобин, г/л 142,1 ± 4,1

148,9 ± 3,2
136,2 ± 4,5**
155,4 ± 2,3

эритроциты, 1012/л 6,53 ± 0,18
6,91 ± 0,11

5,93 ± 0,12**
6,66 ± 0,10

лейкоциты, 109/л 15,2 ± 1,48
12,8 ± 1,43

15,9 ± 1,23
12,8 ± 1,12

П р и м е ч а н и е . Здесь и в табл . 2: отличие от контроля достоверно: 
* – p < 0,05; ** – p < 0,01; *** – p < 0,001; в числителе – опыт, в зна-
менателе – контроль .

Т а б л и ц а  2
Показатели функционального состояния крыс после  
однократной ингаляционной затравки пылью индометацина

Показатель
Концентрация индометацина, мг/м3

3,2 ± 0,33 0,52 ± 0,05 0,06 ± 0,01

Интегральный показатель
СПП, В 4,0 ± 0,2***

7,2 ± 0,2
4,3 ± 0,31**
5,8 ± 0,31

5,5 ± 0,20
5,7 ± 0,31

температура  
тела, °С

37,6 ± 0,12**
38,2 ± 0,08

38,2 ± 0,10
38,4 ± 0,08

38,0 ± 0,12
37,9 ± 0,08

частота дыхания  
в 1 мин

147,6 ± 9,6
153,3 ± 9,5

154,6 ± 8,0
166,2 ± 9,7

–

порог болевой 
чувствительности, 
мм рт . ст .

37,5 ± 4,1*
57,1 ± 2,8

36,4 ± 9,3
47,8 ± 8,7

–

Исследование сыворотки крови
АсАТ, ммоль/(ч·л) 1,03 ± 0,023

1,05 ± 0,016
0,86 ± 0,044
1,09 ± 0,110

1,11 ± 0,042
1,07 ± 0,034

АлАТ, ммоль/(ч·л) 0,61 ± 0,049
0,64 ± 0,035

0,58 ± 0,05
0,63 ± 0,06

0,51 ± 0,042
0,62 ± 0,044

Хлор, ммоль/л 117,3 ± 0,79*
115,4 ± 0,57

109,1 ± 1,54
109,7 ± 0,78

118,4 ± 0,63
117,7 ± 0,95

Исследование крови
гемоглобин, г/л 153,8 ± 3,11

151,9 ± 2,27
151,6 ± 4,38
159,2 ± 3,20

–

эритроциты 1012/л 7,16 ± 0,16
7,14 ± 0,12

6,91 ± 0,08
7,08 ± 0,13

–

лейкоциты 109/л 12,2 ± 1,83
13,3 ± 2,21

11,1 ± 1,25
13,5 ± 1,03

–

Исследование мочи
спонтанный  
диурез, мм за 18 ч 

1,65 ± 0,20
1,42 ± 0,14

1,75 ± 0,16
2,10 ± 0,16

1,74 ± 0,20
1,95 ± 0,24

содержание ионов 
хлора, ммоль

0,141 ± 0,015*
0,205 ± 0,022

0,232 ± 0,029**
0,330 ± 0,024

0,293 ± 0,034
0,270 ± 0,026

содержание  
натрия, ммоль

0,053 ± 0,007**
0,087 ± 0,008

0,064 ± 0,007***
0,102 ± 0,006

0,082 ± 0,0015
0,081 ± 0,0012

со сравнительно медленным развитием . DL50 индомета-
цина во втором случае составила 14 мг/кг, т . е . близка к 
полученным нами результатам (15 и 20 мг/кг) . Индомета-
цин не обладает раздражающим действием на слизистые 
оболочки глаз .

Тот факт, что индометацин при нанесении на кожу 
крыс оказывает ульцерогенный эффект, свидетельству-
ет о системном характере его действия на организм и 
не связан с его местным действием на слизистую ЖКТ, 
как считали ранее . Несмотря на то, что работы многих 
авторов посвящены вопросам лечения и профилактики 
НПВП-индуцированных гастропатий [27, 28], экспери-
ментальных работ по указанному вопросу недостаточ-
но . В литературе имеются сведения о том, что верошпи-
рон при введении крысам в дозе 25 мг/кг одновременно 
с нанесением 10%-ной мази индометацина на кожу  
в течение недели предупреждал развитие язв в ЖКТ и 
смерть животных, что, по мнению автора, открывает 
перспективу использования этого препарата в клинике 
для профилактики НПВП-ассоциированных гастроэн-
теропатий [29] . 

Отсутствие ульцерогенного эффекта индометацина  
в эксперименте на морских свинках, возможно, связано 
с особенностями строения у них, как травоядных жи-
вотных, желудочно-кишечного тракта [30] . Кроме того,  
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желудок морских свинок всегда наполнен пищей, кото-
рая может выполнять роль адсорбента соляной кислоты и 
пепсиногена, тем самым оказывая протективное действие .

Заключение
Расчёт ориентировочного безопасного уровня воздей-

ствия (ОБУВ) индометацина проводили по уравнениям 
(18–25), рекомендованным МУ 1 .1 .726–98 «Гигиени-
ческое нормирование лекарственных средств в воздухе 
рабочей зоны», с учетом DL50 при внутрижелудочном и 
внутрибрюшинном введениях, Limac, Сcum, Zsp, КВР и тера-
певтических доз . Среднее значение ОБУВ, рассчитанного 
по указанным уравнениям, равно 0,09 мг/м3 .

При обосновании ОБУВ индометацина учитывали 
опыт гигиенического нормирования и других нестероид-
ных противовоспалительных препаратов (ортофен, кето-
ролак), для которых ПДК и ОБУВ в воздухе рабочей зоны 
установлены на уровне 0,2 и 0,01 мг/м3 соответственно . 

Учитывая то, что индометацин относится к высоко-
опасным соединениям (ГОСТ 12 .1 .007–76) и обладает 
выраженным кожно-резорбтивным эффектом, законода-
тельно утверждена ПДК индометацина в воздухе рабочей 
зоны на уровне 0,05 мг/м3 с пометкой «требуется специ-
альная защита кожи и глаз», 1 класс опасности, агрегатное 
состояние – аэрозоль (ГН 2 .2 .5 .1315–03) . Контроль возду-
ха рабочей зоны – методом высокоэффективной жидкост-
ной хроматографии . 

При соблюдении указанного норматива поглощен-
ная работающим доза в условиях производства составит 
около 0,5–1 мг в рабочую смену, что обеспечит запас от 
МСТД в 50–100 раз и гарантирует минимизацию риска 
для здоровья работающих . 
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