
абруднення довкілля і пробле�
ма впливу шкідливих хімічних
сполук на здоров'я людини за�
лишаються у центрі уваги су�
часної медичної науки [1�3].
Потужним потенційним джере�
лом надходження в організм
ксенобіотиків, за даними
ВООЗ, є вода. Практично зах�
ворювання кожного десятого
мешканця планети, особливо
дітей, пов'язані з вживанням
недоброякісної води. Ця про�
блема є актуальною і в Україні.
Наша держава мало забезпе�
чена прісними водами, а ще
гірший стан — з їхньою якістю.
75% об'єму питної води заби�
рається із природних водо�
джерел, які часто забрудню�
ються викидами комунального
та сільського господарств, хі�
мічної, металургійної та добув�
ної промисловості [4, 5]. Прак�
тично вже не існує чистих по�
верхневих вод, які б відповіда�
ли вимогам стандартів на дже�
рела питного водопостачання
[6]. До числа значних забруд�
нювачів води належать солі
натрію і кадмію [7, 8]. 

Хоча натрій відіграє важливу
роль у водно�сольовому обмі�
ні, регуляції нервово�м'язової
діяльності, функції нирок в ор�
ганізмі людини, у надлишко�
вих кількостях він може нега�
тивно впливати і на якість
питної води, і на організм спо�
живачів води. Натрію хлорид є
сировиною для отримання
гідроксиду, карбонату, суль�
фату натрію, хлору [9], його
використовують при обледе�
нінні летовищ, доріг, тротуарів
та інших місць з пожвавленим
рухом транспорту і людей
[10]. Це призводить до знач�
ного забруднення не тільки
ґрунту, але й поверхневих, і пі�
дземних вод. З водою він мо�
же надходити в організм лю�

дини у надлишкових кілько�
стях, хоча натрій є життєво
необхідним мікроелементом.

Не менш поширеним у нав�
колишньому середовищі є
кадмій [9, 11]. У природі він зу�
стрічається у цинкових та
свинцевих рудах. У воді і ґрун�
ті кількість його відповідно не
перевищує 1 мкг/л та 1 мг/кг.
Проте антропогенний внесок
надходження Сd2+ в атмосфе�
ру перевищує потрапляння
його природним шляхом біль�
ше ніж втричі. Кадмій широко
використовують у сучасній
промисловості: виробництві
металокераміки, полімерів,
люмінофорів для кольорових
телевізорів і рентгенівських
екранів, штучної шкіри, піг�
ментів для скла, фарфору,
гальванічних покриттів тощо.
З промисловими стоками він
часто попадає на очисні спо�
руди і у відкриті водойми. Так,
при дослідженні мулу у р. Лу�
гань кількість кадмію у водній
витяжці у 1470,0 разів переви�
щувала ГДК [12]. Разом з цим
деякі автори відзначають, що
зі збільшенням мінералізації
води токсична дія кадмію по�
силюється [13, 14]. 

Об'єкти та методи дослід*
ження. Враховуючи відсут�
ність даних про дію кадмію на
організм споживачів питної во�
ди з різними концентраціями
натрію, ми поставили собі за
мету вивчити закономірності
дії їх комбінацій на організм
при надходженні з природною
водою, а також обґрунтувати
рекомендації щодо допусти�
мих концентрацій цих речовин
у воді господарсько�питного
використання. Для виявлення
характеру комбінованої дії
отрут ми використовували гра�
фічний метод Lowe у модифі�
кації Н.В. Лазарєва [15], а та�
кож дотримувалися методич�
них рекомендацій [16], викла�
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дених у літературі [17]. Дослі�
ди провадилися на 3�х серіях
білих щурів, розподілених на 3
групи. У кожній групі було по 9
тварин, що дозволяє оцінити
ефект від різних поєднань кон�
центрацій. 

Досліджували 9 поєднань
різних концентрацій кадмію
хлориду і натрію хлориду. Після
визначення маси тіла кожного
щура розраховували необхідну
кількість речовини. Приготова�
ні розчини вводили за допомо�
гою металевого зонда у шлу�
нок піддослідних тварин і від�
значали ефект дії. 

Розрахунок ЛД50 натрію і кад�
мію хлориду вели за катіоном.
Середньосмертельною дозою
іону натрію для білих щурів є
3000 мг/кг маси тіла. Якщо
врахувати, що 58,44 мг натрію
хлориду містить 23 мг іонів нат�
рію, то для того, щоб було
3000,0 мг іонів натрію, необхід�
но взяти 7623,0 мг натрію хло�
риду. З урахуванням необхідної
дози і розчинності натрію хло�
риду приготований розчин з
вмістом натрію на рівні ЛД50

містився у 2 мл на 100 г маси ті�
ла білих щурів, що вимагало
дрібного введення. 

Розчинність хлориду кадмію
значно вища, ніж хлориду нат�
рію, а токсичність кадмію знач�
но більша, тому створити
необхідну для введення кон�
центрацію розчину було легше. 

Результати та їх обгово*
рення. Кількісну оцінку та вия�
влення типу комбінованої дії хі�
мічних речовин провадили ме�
тодом сумації доз і сумації
ефектів. 

Графічний метод оцінки ком�
бінованої дії шляхом лінійної
залежності ефекту від сумації
доз за допомогою ізоболічних
діаграм є класичним [16, 17]. В
основі його знаходиться аль�
тернативна форма обліку
ефектів. Якщо цей механізм
різний, то враховується не
ефект, а ступінь його виваже�
ності, тоді на ізодинамічній діа�
грамі будується трьохмірна си�
стема координат або просто�
рова голограма.

Графічний метод Lowe у мо�
дифікації Н.В. Лазарєва, побу�
дований на сумації доз ксено�
біотиків з встановленням ліній�
ної залежності ефекту за допо�
могою ізоболічних діаграм, є
класичним. Він передбачає
альтернативну форму обліку

ефектів, якщо прогнозується
однотипний механізм взаємо�
дії отрут. У тих випадках, коли
цей механізм різний, то врахо�
вується не ефект, а ступінь йо�
го вираженості, тоді на ізоди�
намічній діаграмі будується
трьохмірна система координат
або просторова голограма.
Б.М. Штабський та В.І. Федо�
ренко [18] встановили, що ку�
мулятивні властивості суміші
можуть бути іншого ступеня ви�
важеності, ніж кожного інгреді�
єнта окремо. Антагонізм за
токсичністю може бути зама�
скованим потенціюванням за
ступенем кумуляції (або навпа�
ки), що може вплинути на ін�
терпретацію результатів хро�
нічних дослідів і обґрунтовані
ГДК сумішей. 

Дані, одержані у досліді, по�
рівнюються за ефективністю
комбінацій, що вивчаються з
прогнозованою ефективністю,
є ізоболою побудованої за
принципом сумації двох коор�
динат, враховуючи рівні частки

від ізодинамічних концентрацій
або доз, які викликають ефект у
разі дії кожної речовини окре�
мо. Залежно від того, як прой�
де побудована ізобола щодо
лінії на діаграмі, можна судити,
який ефект викликає сумація
речовин. Якщо нижче лінії су�
мації — потенціювання, вище
— антагонізм, коли співпадає
— сумація [17].

Для виявлення можливого
адитивного ефекту використо�
вували поєднання солей натрію
(А) і кадмію (В) у таких комбіна�
ціях: ЛД50(А) + ЛД50(В), ЛД16(А) +
ЛД84(В) і ЛД84(А) + ЛД16(В). В усіх
комбінаціях ефект був леталь�
ним (табл. 1).

При вивченні можливого ан�
тагонізму (менше ніж адитивної
дії) використовували поєднан�
ня солей натрію (А) і кадмію (В)
у таких комбінаціях: ЛД50(A) —
ЛД84(B), ЛД84(A) — ЛД50(B),
ЛД84(A) — ЛД84(B). Ефект в усіх
групах також був летальним
(табл. 2).
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Таблиця 1
Результати вивчення адитивного ефекту (сумації) 

натрію хлориду (А) і кадмію хлориду (В) на білих щурах

Група Нумерація
тварин

Маса тіла
тварин

Кількість введеного
розчину (мл) Результат

досліду

Час
загибелі,

хв.А В

ЛД50(А) + ЛД50(В)

1

1 220 4,4 2,2 загинула 40

2 216 4,3 2,2 загинула 60

3 222 4,4 2,2 загинула 60

ЛД16(А) + ЛД84(В)

2

1 210 4,2 2,1 загинула 35

2 220 4,4 2,2 загинула 40

3 212 4,2 2,1 загинула 40

ЛД84(А) + ЛД16(В)

3

1 214 7,7 2,1 загинула 45

2 210 7,6 2,1 загинула 40

3 213 7,6 2,1 загинула 60
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За даними досліду, у пунктах
А і В показники середньоле�
тальних величин кадмію хлори�
ду і натрію хлориду, відзначені
крапками, відповідають ЛД16,
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ЛД50 і ЛД84 і знаходяться нижче
ізодинамічної лінії, яка відоб�
ражає ефект середньосмер�
тельної величини (ЛД50) обох
речовин. У разі прояву антаго�
нізму між обома компонентами
комбінованої дії ізодинамічна
діаграма має інший вигляд.
Точки дії знаходилися би на ізо�
динамічній лінії або вище, вка�
зуючи на зниження токсичного
ефекту.

При вивченні можливого по�
тенціювання (більше ніж ади�
тивної дії) використовували по�
єднання солей натрію (А) і кад�
мію (В) у таких комбінаціях:
ЛД16(А) — ЛД16(В), ЛД50(А) —

ЛД16(В), ЛД16(А) — ЛД50(В). Ре�
зультати досліду представлено
у табл. 3. Усі тварини, яким вво�
дили хлориди натрію і кадмію у
співвідношенні ЛД16(А) + ЛД16(В)

і ЛД16(А) +ЛД50(В), вижили.
У другій групі загинули дві

тварини при поєднанні хлориду
натрію на рівні ЛД50 і кадмію
хлориду ЛД16. Смерть настала
за 24 і 60 годин після введення
речовин. 100% летальність за�
реєстровано при різних поєд�
наннях у двох групах. Крива
проходить нижче лінії сумації, і
часткова летальність у другій
групі свідчить про більш ніж
адитивну дію (потенціювання). 

Одержані результати свід�
чать, що комбінація високото�
ксичної речовини — кадмію
хлориду, ЛД50 якої становить
67,0 мг/ кг маси тіла у комбіна�
ції з малотоксичною — натрієм
хлоридом, ЛД50 якого стано�
вить 3000,0 мг/кг, проявляє
значно вищі токсичні властиво�
сті, що призводить до 100% ле�
тальності.

За даними досліду, у пунктах
А і В показники середньоле�
тальних величин хлориду кад�
мію і хлориду натрію, відзначе�
ні крапками, відповідають
ЛД16, ЛД50 і ЛД84 і знаходяться
нижче ізодинамічної лінії, що
відображає ефект середньо�
смертельної величини (ЛД50)
обох речовин. У разі прояву ан�
тагонізму між обома компонен�
тами комбінованої дії ізодина�
мічна діаграма має інший ви�
гляд. Точки ефекту дії знаходи�
лися би вище ізодинамічної лі�
нії, вказуючи на зниження ток�
сичного ефекту. У разі сумації
ефекту всі точки знахо�
дитимуться на прямій лінії че�
рез відсутність впливу однієї
речовини на токсичність іншої,
проявляючи лише ефект сума�
ції дії обох речовин.

Для оцінки ефекту комбіно�
ваної дії побудовано узагаль�
нюючу діаграму з нанесенням
порогових точок для доз (рис.).
За одиницю у масштабі діагра�
ми прийнято пороги дії натрію і
кадмію хлоридів. Відхилення
від симетрії вказує на нерів�
нозначність дії речовин. Відхи�
лення точки від бісектриси ко�
ординатного кута вказує на
провідну дію натрію хлориду.

Пряма ЛД84 є ізоболою пов�
ної сумації. Паралельна лінія

Таблиця 2
Результати вивчення антагонізму (менше ніж адитивної дії)

натрію хлориду (А) і кадмію хлориду (В) на білих щурах

Таблиця 3
Результати вивчення можливого потенціювання 

(більше ніж адитивної дії) натрію хлориду (А) 
і кадмію хлориду (В) на білих щурах

Група Нумерація
тварин

Маса тіла
тварин, г

Кількість введеного
розчину, мл Результат

досліду

Час
загибелі,

год.А В

ЛД16(А) + ЛД16(В)

1

1 250,0 5,0 2,5 вижила

2 242,0 4,8 2,4 вижила

3 234,0 4,7 2,3 вижила

ЛД50(А) + ЛД16(В)

2

1 228,0 2,3 2,3 загинула 24 год.

2 244,0 2,4 2,4 загинула 60 год.

3 234,0 23 2,3 вижила 

ЛД16(А) + ЛД50(В)

3

1 232,0 8,3 2,3 вижила

2 240,0 8,6 2,4 вижила

3 240,0 8,6 2,4 вижила

Група Нумерація
тварин

Маса тіла
тварин, г

Кількість введеного
розчину, мл Результат

досліду

Час
загибелі,

хв.А В

ЛД50(А) + ЛД84(В)

1

1 215,0 4,3 2,1 загинула 40

2 212,0 4,2 2,1 загинула 60

3 224,0 4,5 2,2 загинула 60

ЛД84(А) + ЛД50(В)

2

1 240 8,6 загинула 35

2 246 8,9 загинула 40

3 230 8,3 загинула 40

ЛД84(А) + ЛД84(В)

3

1 225 8,1 2,2 загинула 45

2 225 8,1 2,2 загинула 40

3 250 9,0 2,5 загинула 60
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до неї знаходиться нижче і
стосується узагальненої діа�
грами. Тоді для будь�яких спів�
відношень доз А і В шкідливо�
го ефекту спостерігатися не
буде, тому що вони явно зна�
ходяться у ділянці недіючих.

Висновок
Встановлено, що комбінації

ЛД16 натрію хлориду та ЛД16 і
ЛД50 кадмію хлориду летально�
сті не викликають. При введен�
ні ЛД50 натрію хлориду і ЛД16
кадмію хлориду загинули дві з
трьох тварин. Одержані дані
свідчать, що іони натрію у ком�
бінації з кадмієм проявляють
потенціюючу дію. 

ЛІТЕРАТУРА
1. Сердюк А.М. Гігієнічні про�

блеми України на рубежі сто�
літь // Гігієнічна наука і практи�
ка на рубежі століть: ХІV з'їзд гі�
гієністів України. Матеріали /
За ред. Ю.І. Кундієва,
А.М. Сердюка, Є.Г. Гончарука,
О.В. Лопушенко. — Дніпро�
петровськ: АРТ�ПРЕС, 2004. —
С. 30�33.

2. Сердюк А.М. Екологічна
ситуація в Україні і здоров'я
людини: теперішній стан та
шляхи профілактики // Журнал
Академії медичних наук. —
1997. — № 2. — С. 218�230.

3. Прокопов В.О. Першочер�
гові задачі гігієни у сфері
питної води та питного водопо�
стачання, спрямовані на вико�
нання загальнодержавної про�

грами "Питна вода України" //
Актуальні питання гігієни та
екологічної безпеки України. —
2006. — С. 26�27.

4. Гончарук В.В., Скубчен�
ко В.Ф. Проблеми забезпечен�
ня населення України питною
водою // Колега. — 2001. —
№ 3. — С. 11�14.

5. Сердюк А.М. Екологічна
ситуація в Україні і здоров'я
людини: теперішній стан та
шляхи профілактики // Журнал
Академії медичних наук. —
1997. — № 2. — С. 218�230.

6. Прокопов В.О., Зорі�
на О.В., Загайський С.І. Роз�
робка національних стандартів
на водопровідну та фасовану
питну воду — шлях до покра�
щання стану питного водопо�
стачання населення // Актуаль�
ні питання гігієни та екологічної
безпеки України. — К., 2007. —
С. 15�16.

7. Штабський Б.М., Гжегоць�
кий М.Р. Ксенобіотики, гомео�
стаз і хімічна безпека людини.
— Львів: Наутілус, 1999. 

8. Фелленберг Г. Загрязне�
ние природной среды. Введе�
ние в экологическую химию /
Пер. с нем. — М.: Мир, 1997. —
232 с.

9. Бандман А.Л. Натрий и его
соединения — В кн.: Вредные
химический вещества. Неорга�
нические соединения элемен�
тов І�ІV групп: Справ. — Л.: Хи�
мия, 1988. — С. 31�42.

10. Сalabrese E.J., Tuthill R.W.
Sourses of Elevated Sodium Le�
vels in Drinkling Water and Re�
commendations for Reductions
// G. Еnvironm. Hlth. — 1978. —
Vol. 4, № 3. — P. 151�155.

11. Environmental Health Crite�
ria 134. Cadmium. World Health
Organization. — Geneva, 1992.
— 280 p.

12. Концесвітня Г.В., Круп�
ко В.Є., Островська Т.Й., Жда�
нова І.Л. Оцінка техногенного
впливу на санітарно�гігієнічний
стан підземних джерел водо�
постачання м. Луганська // Ак�
туальні питання гігієни та еко�
логічної безпеки України. —
2007. — С. 30�31.

13. Быстрых В.В. Гигиениче�
ская оценка влияния питьевой
воды на здоровье населения //
Гигиена и санитария. — 1998.
— № 6. — С. 22�24.

14. Мудрый И.В. О влиянии
минерального состава питье�
вой воды на здоровье человека
(обзор) // Гигиена и санитария.
— 1999. — № 1. — С. 15�18. 

15. Loewe S. The problem of
sinergism and autagonism of
combined drugs // Arsneim
Farsch. — 1953. — № 3. —
P. 285�290. 

16. Постановка эксперимен�
тальных исследований по изу�
чению характера комбиниро�
ванного действия химических
веществ с целью разработки
профилактических мероприя�
тий. Метод. рекомендации
№ 4050�85 / Б.А. Кацнельсон,
Е.М. Неизвестнова, В.И. Давы�
дова и др. — М., 1987. — 48 с. 

17. Кустов В.В., Тиунов Л.А.,
Васильев Г.А Комбинирован�
ное действие промышленных
ядов. — М.: Медицина, 1975. —
256 с. 

18. Штабский Б.М., Федо�
ренко В.И. Методология гиги�
енической оценки смесей ве�
ществ // Гигиена и санитария.
— 1987. — № 9. — С. 60�63.
Надійшла до редакції 28.08.2009 р.

29 ENVIRONMENT & HEALTH № 1 2010

Рисунок
Оцінка провідного компонента комбінації натрію хлориду 

і кадмію хлориду
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