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Ñðàâíèòåëüíàÿ îöåíêà âëèÿíèÿ çìåèíûõ ÿäîâ íà
ñèñòåìó ãåìîêîàãóëÿöèè æèâîòíûõ

Èññëåäîâàíî èçìåíåíèå íåêîòîðûõ áèîõèìè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé ãåìîêîàãóëÿöèè æèâîòíûõ,
èíòîêñèöèðîâàííûõ ìàëûìè äîçàìè ÿäîâ òðåõ âèäîâ çìåé: àðìÿíñêîé ãàäþêè (Vipera raddei),
çàêàâêàçñêîé ãþðçû (V. 1åbetinà) è êðàñíîé êîáðû (Nàjà pallida). Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé
ïîêàçàëè, ÷òî ÿäû çàêàâêàçñêîé ãþðçû è êðàñíîé êîáðû ÿâëÿþòñÿ êîàãóëèðóþùèìè.
Âîçäåéñòâèå ÿäà àðìÿíñêîé ãàäþêè âûðàæàåòñÿ â îáùåì çàìåäëåíèè ïðîöåññà, îäíàêî
ïðîèñõîäèò óñèëåíèå ôèáðèíîëèòè÷åñêîé àêòèâíîñòè, ÷òî ïîçâîëÿåò íàì ïðåäïîëîæèòü
ðàçâèòèå äèññåìèíèðîâàííîãî âíóòðèñîñóäèñòîãî ñâåðòûâàíèÿ êðîâè. Ïðèíèìàÿ âî âíèìàíèå
ðåçóëüòàòû, ïîëó÷åííûå íàìè ïðè èññëåäîâàíèè âëèÿíèÿ ÿäà àðìÿíñêîé ãàäþêè íà ñèñòåìó
ãåìîêîàãóëÿöèè, à òàêæå ëèòåðàòóðíûå äàííûå, ìû íå èñêëþ÷àåì âîçìîæíîñòè íàëè÷èÿ â
íåì äåçèíòåãðèíîâ, êîòîðûå ìîãëè áû ïðåäñòàâèòü ïîòåíöèàëüíûé òåðàïåâòè÷åñêèé èíòåðåñ,
÷òî ïîçâîëÿåò íàì ïðåäïîëîæèòü íåîáõîäèìîñòü äàëüíåéøèõ èññëåäîâàíèé ýòîãî ÿäà ñ
ïðèâëå÷åíèåì íîâåéøèõ áèîõèìè÷åñêèõ è áèîôèçè÷åñêèõ ìåòîäîâ, à òàêæå òåñòèðîâàíèÿ
êàê öåëüíîãî ÿäà, òàê è åãî îòäåëüíûõ ôðàêöèé.

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Ñèñòåìà ãåìîêîàãóëÿöèèè, êîòîðàÿ ïðè
îòðàâëåíèÿõ çìåèíûìè ÿäàìè ïîâðåæ-
äàåòñÿ â ïåðâóþ î÷åðåäü, ñîñòàâëÿåò îäíî
èç âàæíåéøèõ çâåíüåâ çàùèòíûõ ìåõàíèç-
ìîâ îðãàíèçìà, îáåñïå÷èâàþùèõ ãåìîñòàç.
Â ñâÿçè ñ ýòèì ïðîáëåìà âîçäåéñòâèÿ
çìåèíûõ ÿäîâ íà ïðîöåññ ñâåðòûâàíèÿ
êðîâè ÿâëÿåòñÿ àêòóàëüíîé.

Èçâåñòíî, ÷òî çìåèíûå ÿäû ìîãóò
âîçäåéñòâîâàòü íà ñèñòåìó ãåìîêîàãóëÿöèè
äâîÿêî [3]. Â îäíîì ñëó÷àå îíè àêòèâèðóþò
ôèáðèíîãåí â îòñóòñòâèå èîíîâ êàëüöèÿ èëè
êëåòî÷íûõ ýêñòðàêòîâ è ïðîòðîìáèíà,
ïîñëå ÷åãî îí òðàíñôîðìèðóåòñÿ â ôèáðèí
ïîä âîçäåéñòâèåì ïðîòåîëèòè÷åñêèõ ôåð-
ìåíòîâ ÿäà. Â äðóãîì ñëó÷àå ÿäû íå ñïî-
ñîáíû ñâåðòûâàòü êðîâü, îäíàêî âîçäåéñò-
âóþò íà ïðîòðîìáèí, êîòîðûé àêòèâèðóåòñÿ
â òðîìáèí. Ïðîòåîëèòè÷åñêèå ôåðìåíòû
ÿäîâ ïîâðåæäàþò ìèîöèòû, íàðóøàþò èõ
êðîâîñíàáæåíèå è, ïî ìíåíèþ àâòîðîâ, ñïî-

ñîáñòâóþò âûñâîáîæäåíèþ ãèñòàìèíà. Ïî
äàííûì ýòèõ æå àâòîðîâ, ïðè èíúåêöèè ÿäîâ
áîëüøèíñòâà ãàäþê, à òàêæå ãðåìó÷èõ
çìåé, â ñèñòåìå ãåìîêîàãóëÿöèè ìîãóò
íàáëþäàòüñÿ äâóõôàçíûå èçìåíåíèÿ.
Âíà÷àëå ÿäû ïðèâîäÿò ê âíóòðèñîñóäèñ-
òîìó ñâåðòûâàíèþ êðîâè, à çàòåì êðîâü
ìîæåò íàäîëãî ïîòåðÿòü ñïîñîáíîñòü
ñâåðòûâàòüñÿ.

Ñïîñîáíîñòü ôèáðèíîëèòè÷åñêèõ ôåð-
ìåíòîâ ÿäîâ çìåé ðàçðóøàòü ôèáðèíîâûå
ñãóñòêè è îòñóòñòâèå ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê
èíãèáèòîðàì ñåðèíîâûõ ïðîòåàç ïðåäîïðå-
äåëÿþò ïîòåíöèàëüíûé èíòåðåñ â òåðàïåâ-
òè÷åñêîì èõ ïðèìåíåíèè äëÿ ëå÷åíèÿ
áîëüíûõ ñ çàêóïîðêîé àðòåðèé èëè âåí. Íà
ýòî âïåðâûå óêàçûâàëè åùå Didisheim è
Lewis [9], èçó÷àâøèå ôèáðèíîëèòè÷åñêóþ
àêòèâíîñòü íåêîòîðûõ çìåèíûõ ÿäîâ è
óòâåðæäàâøèå, ÷òî åñëè áóäåò âîçìîæíûì
îòäåëèòü ôèáðèíîëèòè÷åñêèå ôåðìåíòû îò
îñòàëüíûõ êîìïîíåíòîâ, îíè ñ óñïåõîì
ìîãóò èñïîëüçîâàòüñÿ â êëèíèêå.
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Ñðàâíèòåëüíàÿ îöåíêà âëèÿíèÿ çìåèíûõ ÿäîâ

Òîãî æå ìíåíèÿ ïðèäåðæèâàþòñÿ è
äðóãèå àâòîðû [4, 8, 10, 14, 19, 25], âûÿâèâ-
øèå îñîáåííîñòü ôèáðèíîëèòè÷åñêèõ
ôåðìåíòîâ ÿäîâ çìåé äåéñòâîâàòü ïî ìå-
õàíèçìó òðîìáîëèçà, ñîâåðøåííî îòëè÷-
íîìó îò äåéñòâèÿ àêòèâàòîðîâ ïëàçìèíî-
ãåíà, ïðèìåíÿåìûõ â íàñòîÿùåå âðåìÿ â
êëèíèêå. Êàê îòìå÷àþò àâòîðû, ôèáðîëàçû
èç çìåèíûõ ÿäîâ èìåþò çíà÷èòåëüíûå
ïðåèìóùåñòâà ïåðåä ïîñëåäíèìè: âî-
ïåðâûõ, îíè íå óãíåòàþòñÿ èíãèáèòîðàìè
ñåðèíîâûõ ïðîòåèíàç êðîâè, âî-âòîðûõ � íå
àêòèâèðóþò ïëàçìèí, òî åñòü îòñóòñòâóþò
òàêèå âòîðè÷íûå ýôôåêòû, êàê àêòèâàöèÿ
òðîìáîöèòîâ, ñâÿçàííàÿ ñ ôîðìèðîâàíèåì
ïëàçìèíà. Âàæíî äîáàâèòü, ÷òî ôîñôî-
ëèïàçû çìåèíûõ ÿäîâ ñïîñîáíû èíãèáèðî-
âàòü îáðàçîâàíèå ïðîòðîìáèíîâîãî êîìïëåê-
ñà, ñîñòîÿùåãî èç ôàêòîðîâ Và, Õà, ôîñôî-
ëèïèäà è èîíîâ êàëüöèÿ, ðàçðóøàÿ ôîñôî-
ëèïèäû, âõîäÿùèå â ñîñòàâ êîìïëåêñà.

Ìû èññëåäîâàëè èçìåíåíèå íåêîòîðûõ
áèîõèìè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé ãåìîêîàãóëÿ-
öèè æèâîòíûõ, èíòîêñèöèðîâàííûõ ìàëûìè
äîçàìè ÿäîâ òðåõ âèäîâ çìåé: àðìÿíñêîé
ãàäþêè (Vipera raddå³), çàêàâêàçñêîé ãþðçû
(V. lebetinà) è êðàñíîé êîáðû (Najà ðàllid³à).

ÌÅÒÎÄÈÊÀ

Èññëåäîâàíèå âëèÿíèÿ çìåèíûõ ÿäîâ íà
ñèñòåìó ãåìîêîàãóëÿöèè îñóùåñòâëåíî íà
êðîëèêàõ â óñëîâèÿõ õðîíè÷åñêîãî ýêñïåðè-
ìåíòà. Èñïîëüçîâàëè 0,35 ìã/êã ÿäà àðìÿí-
ñêîé ãàäþêè, 0,6 ìã/êã � çàêàâêàçñêîé
þðçû, 0,2 ìã/êã � êðàñíîé êîáðû.

Äëÿ èññëåäîâàíèÿ ñèñòåìû ãåìîêîàãó-
ëÿöèè êðîâü áðàëè èç ëåâîãî æåëóäî÷êà
ñåðäöà æåñòêî ôèêñèðîâàííîãî íåàíåñòå-
çèðîâàííîãî êðîëèêà, ñìåøèâàëè ñ 1,34%-ì
ðàñòâîðîì öèòðàòà íàòðèÿ â ñîîòíîøåíèè
9:1, çàòåì öåíòðèôóãèðîâàëè ïðè 3000 ìèí-1

â òå÷åíèå òðåõ ìèíóò. Â îòäåëåííîé ïëàçìå
êðîâè ïî ìåòîäèêàì, ðàçðàáîòàííûì è
àïðîáèðîâàííûì â ëàáîðàòîðèÿõ Ìàð-
êîñÿíà è Êóäðÿøîâà, îïðåäåëÿëè ñëå-

äóþùèå áèîõèìè÷åñêèå ïîêàçàòåëè ãåìî-
êîàãóëÿöèè: âðåìÿ ðåêàëüöèôèêàöèè, îòðà-
æàþùåå îáùóþ ñêîðîñòü ñâåðòûâàíèÿ
êðîâè; îòíîñèòåëüíàÿ êîíöåíòðàöèÿ ïðî-
òðîìáèíà, õàðàêòåðèçóþùàÿ âðåìÿ åãî
àêòèâàöèè; îòíîñèòåëüíàÿ êîíöåíòðàöèÿ
àíòèãåìîôèëüíîãî ôàêòîðà À (ôàêòîð
VIII), õàðàêòåðèçóþùàÿ íà÷àëüíûé ýòàï
àêòèâàöèè ïðîòðîìáèíà; îòíîñèòåëüíàÿ
êîíöåíòðàöèÿ àíòèêîàãóëÿíòà ñâîáîäíîãî
ãåïàðèíà, à òàêæå êîíöåíòðàöèÿ ôèáðèíîãåíà
è ôèáðèíîëèòè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü, îòðàæà-
þùèå çàâåðøàþùèé ýòàï ãåìîêîàãóëÿöèè.

Äëÿ îïðåäåëåíèÿ âðåìåíè ðåêàëüöèôè-
êàöèè ñìåñü, ñîñòîÿùàÿ èç 0,2 ìë 6,25 . 10-3

ìîëü/ë ðàñòâîðà ÑàÑl
2
 è 0,1 ìë 0,85%-ãî

ðàñòâîðà NaCl èíêóáèðîâàëè â âîäÿíîé áàíå
(37îÑ) â òå÷åíèè 1 ìèí, çàòåì ñìåøèâàëè
ñ 0,1 ìë ïëàçìû è ôèêñèðîâàëè âðåìÿ
îáðàçîâàíèÿ ñãóñòêà. Ïðîòðîìáèíîâîå
âðåìÿ îïðåäåëÿëè ïî ìåòîäó Êâèêà. Ñìåñü
ñîñòîÿùàÿ èç 0,05 ìë ïëàçìû, 0,05 ìë
0,85%-ãî ðàñòâîðà NaCl è 0,05 ìë òðîìáî-
ïëàñòèíà èíêóáèðîâàëè â âîäÿíîé áàíå
(37°Ñ) â òå÷åíèå 1 ìèí, çàòåì ñìåøèâàëè
ñ 0,05 ìë 6,25 . 10-3 ìîëü/ë ðàñòâîðà ÑàÑl

2

è ôèêñèðîâàëè âðåìÿ îáðàçîâàíèÿ ñãóñòêà.
Äëÿ îïðåäåëåíèÿ âðåìåíè àêòèâàöèè àíòè-
ãåìîôèëüíîãî ôàêòîðà À ñìåñü èç 0,1 ìë
(òêàíåâîãî àêòèâàòîðà òðîìáîïëàñòèíà,
ïîëó÷àåìîãî èç ìîçãà êðûñ), 0,1 ìë ïëàçìû
è 0,1 ìë ñûâîðîòêè êðîâè êðîëèêîâ èíêóáè-
ðîâàëè â âîäÿíîé áàíå (37îÑ) â òå÷åíèå 20 ñ,
çàòåì ñìåøèâàëè ñ 0,1 ìë 6,25 . 10-3 ìîëü/ë
ðàñòâîðà ÑàÑl

2
, è ôèêñèðîâàëè âðåìÿ îáðà-

çîâàíèÿ ñãóñòêà. Îòíîñèòåëüíàÿ êîíöåí-
òðàöèÿ ñâîáîäíîãî ãåïàðèíà îïðåäåëÿëàñü
êàê ðàçíèöà ìåæäó îáùèì è ñâÿçàííûì
òîëóèäèíîâîé ñèíüþ êîëè÷åñòâàìè ãåïàðèíà.

1) Îáùèé ãåïàðèí. Ñìåñü 0,05 ìë ïëàç-
ìû è 0,05 ìë 0,85%-ãî ðàñòâîðà NaCl èíêó-
áèðîâàëè â âîäÿíîé áàíå (37°Ñ) â òå÷åíèå
30 ñ, çàòåì ñìåøèâàëè ñ 0,05 ìë ðàñòâîðà
òðîìáèíà (20 ìã òðîìáèíà â 4 ìë 0,85%-ãî
ðàñòâîðà NaCl è ôèêñèðîâàëè âðåìÿ îáðà-
çîâàíèÿ ñãóñòêà.
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2) Ñâÿçàííûé ãåïàðèí. Ñìåñü 0,05 ìë
ïëàçìû è 0,05 ìë 1,0%-ãî ðàñòâîðà òîëóèäè-
íîâîé ñèíè èíêóáèðîâàëè â âîäÿíîé áàíå
(37îÑ) â òå÷åíèå 30 ñ, çàòåì ñìåøèâàëè ñ
0,05 ìë ðàñòâîðà òðîìáèíà è ôèêñèðîâàëè
âðåìÿ îáðàçîâàíèÿ ñãóñòêà.

Ìåòîäû îïðåäåëåíèÿ êîíöåíòðàöèè
ôèáðèíîãåíà è ôèáðèíîëèòè÷åñêîé àêòèâ-
íîñòè îñíîâàíû íà îïðåäåëåíèè ñóõîé
ìàññû ôèáðèíîâîãî ñãóñòêà. Äëÿ ýòîãî
ãîòîâèëè äâå ïðîáû, ñîäåðæàùèå ïî 0,5 ìë
ïëàçìû, 1 ìë 0,85%-ãî ðàñòâîðà NaÑl è
0,05 ìë 5%-ãî ðàñòâîðà ÑàÑl

2
. Ïåðâóþ

ïðîáó èíêóáèðîâàëè â òåðìîñòàòå (37°Ñ) â
òå÷åíèå 1 ÷, âòîðóþ � â òå÷åíèå 24 ÷.
Ïîñëå èíêóáàöèè ôèáðèíîâûå ñãóñòêè
âûñóøèâàëè íà ôèëüòðîâàëüíîé áóìàãå è
âçâåøèâàëè.

Ðàñ÷åò:
1) à . 2 . 22,4 � êîíöåíòðàöèÿ ôèáðèíî-

ãåíà (ìã%),
2) (à   2 � b / 2) / 100%
               b / 2

ôèáðèíîëèòè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü (%), ãäå
à � ìàññà ïåðâîãî ñãóñòêà, b � ìàññà

âòîðîãî ñãóñòêà.
Êðîìå ýòîãî, îïðåäåëÿëè îòíîñèòåëü-

íûå êîíöåíòðàöèè ïðîòðîìáèíà, àíòèãåìî-
ôèëüíîãî ôàêòîðà À è ñâîáîäíîãî ãåïàðèíà
(îòíîñèòåëüíî èñõîäíîé êîíöåíòðàöèè,
êîòîðàÿ ïðèíèìàëàñü çà 100 %).

Ñîâîêóïíîñòü èñïîëüçîâàííûõ ìåòîäîâ
ïîçâîëÿåò ñîñòàâèòü ïðåäñòàâëåíèå êàê î
õîäå ïðîöåññà â öåëîì, òàê è î ñîñòîÿíèè
îòäåëüíûõ ôàêòîðîâ ãåìîêîàãóëÿöèè.

Âðåìÿ ðåêàëüöèôèêàöèè õàðàêòåðèçóåò
àêòèâíîñòü ïðîêîàãóëÿíòîâ ïëàçìû êðîâè.
Âðåìÿ àêòèâàöèè ïðîòðîìáèíà çàâèñèò îò
àêòèâíîñòè ôàêòîðîâ ïðîòðîìáèíîâîãî
êîìïëåêñà (²², VII, IX, X) è îáóñëîâëèâàåò
íîðìàëüíîå òå÷åíèå II ýòàïà ñâåðòûâàíèÿ
êðîâè � àêòèâàöèè òðîìáèíà ñ ó÷àñòèåì
òðîìáîïëàñòèíà. Âðåìÿ àêòèâàöèè àíòèãå-
ìîôèëüíîãî ôàêòîðà VIII õàðàêòåðèçóåò I
ýòàï ñâåðòûâàíèÿ êðîâè, êîíå÷íûì ðåçóëü-
òàòîì êîòîðîãî ÿâëÿåòñÿ àêòèâàöèÿ òðîì-

áîïëàñòèíà. Ãåïàðèíîâîå âðåìÿ îïðåäåëÿåò
ñîñòîÿíèå ïðîòèâîñâåðòûâàþùåãî çâåíà
ñèñòåìû ãåìîêîàãóëÿöèè. Êîíöåíòðàöèÿ
ôèáðèíîãåíà è ôèáðèíîëèòè÷åñêàÿ àêòèâ-
íîñòü õàðàêòåðèçóþò çàâåðøàþùèé ýòàï
ãåìîêîàãóëÿöèè, îáðàçîâàíèå ôèáðèíîâîãî
òðîìáà è åãî ëèçèñ.

Âñå ïîëó÷åííûå â ýêñïåðèìåíòàõ ðå-
çóëüòàòû ñòàòèñòè÷åñêè îáðàáàòûâàëè ñ
ïîìîùüþ ñïåöèàëüíîé êîìïüþòåðíîé
ïðîãðàììû ðàñ÷åòà ñ èñïîëüçîâàíèåì
êðèòåðèÿ t Còúþäåíòà äëÿ îïðåäåëåíèÿ
äîñòîâåðíîñòè íàáëþäàþùèõñÿ èçìåíåíèé.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈÉ

Ïðè èññëåäîâàíèè âëèÿíèÿ ðàçëè÷íûõ äîç
ÿäà àðìÿíñêîé ãàäþêè (V.raddå³) íà èçìå-
íåíèå áèîõèìè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé ñâåðòû-
âàíèÿ êðîâè áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ÷åðåç
30 ìèí ïîñëå âíóòðèìûøå÷íîé èíúåêöèè
ÿäà àðìÿíñêîé ãàäþêè âðåìÿ ðåêàëü-
öèôèêàöèè óäëèíÿåòñÿ íà 14,31 ñ (Ð<0,001;
òàáë. 1). ×åðåç 60 ìèí îíî óäëèíÿåòñÿ åùå
íà 9,13 ñ (Ð<0,001). Ýòî ñâèäåòåëüñòâóåò î
çàìåäëåíèè ïðîöåññà ãåìîêîàãóëÿöèè.
Îòíîñèòåëüíàÿ êîíöåíòðàöèÿ ïðîòðîìáèíà
÷åðåç 30 ìèí ïîñëå èíúåêöèè óìåíüøàåòñÿ
íà 16,70 % (Ð<0,001), à ÷åðåç 60 ìèí � åùå
íà 18,84 % (Ð<0,001).

Îòíîñèòåëüíàÿ êîíöåíòðàöèÿ àíòèãåìî-
ôèëüíîãî ôàêòîðà VIII òàêæå óìåíüøàåòñÿ
÷åðåç 30 ìèí ïîñëå èíúåêöèè íà 17,40 %
(Ð<0,001),  ÷åðåç 60 ìèí åå çíà÷åíèå
îñòàåòñÿ íèæå ôîíîâîãî íà 24,74 % (Ð<0,001).

Êîíöåíòðàöèÿ ôèáðèíîãåíà óìåíüøàåò-
ñÿ íà 38,19 è 98,24 ìã% ñîîòâåòñòâåííî
(Ð<0,01), ÷òî òàêæå óêàçûâàåò íà çàìåäëå-
íèå ïðîöåññà ãåìîêîàãóëÿöèè. Ôèáðèíîëè-
òè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü â èññëåäóåìûå ñðîêè
äîñòîâåðíî (Ð<0,001) óâåëè÷èâàåòñÿ íà
6,02 è 11,5 % ñîîòâåòñòâåííî.

×òî êàñàåòñÿ îòíîñèòåëüíîé êîíöåíò-
ðàöèè ïðîòèâîñâåðòûâàþùåãî àãåíòà �
ñâîáîäíîãî ãåïàðèíà, òî ÷åðåç 30 ìèí îíà
óìåíüøàåòñÿ íà 27,29 % (Ð<0,001), à ê 60-é

Ñ.Â. Àìèðÿí

�.
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ìèíóòå ñîêðàùàåòñÿ ïî÷òè âäâîå ïî ñðàâíå-
íèþ ñ èñõîäíûì çíà÷åíèåì (50,07 %;
Ð<0,001).

Íàáëþäàåìûå èçìåíåíèÿ ïîñëå âíóòðè-
ìûøå÷íîé èíúåêöèè ÿäà àðìÿíñêîé ãàäþêè
ñâèäåòåëüñòâóþò î çàìåäëåíèè ïðîöåññà
ãåìîêîàãóëÿöèè. Îäíàêî óâåëè÷åíèå íà òàêîì
ôîíå ôèáðèíîëèòè÷åñêîé àêòèâíîñòè ïîçâî-
ëÿåò ïðåäïîëîæèòü ðàçâèòèå ñèìïòîìîâ
ñèíäðîìà äèññåìèíèðîâàííîãî âíóòðèñîñó-
äèñòîãî ñâåðòûâàíèÿ êðîâè (ÄÂÑ-ñèíäðîìà).

Âíóòðèìûøå÷íàÿ èíúåêöèÿ ÿäà çàêàâ-
êàçñêîé ãþðçû âûçûâàåò â ñèñòåìå ñâåð-
òûâàíèÿ êðîâè äîñòîâåðíûå ãèïåðêîàãó-
ëÿöèîííûå ñäâèãè (òàáë. 2). Òàê, âðåìÿ
ðåêàëüöèôèêàöèè íà 30-é ìèíóòå ïîñëå
èíúåêöèè ñîêðàùàåòñÿ íà 31,06 ñ (Ð<0,001),

à ê 60-é ìèíóòå ïðîöåññ äîñòîâåðíî (Ð<0,001)
óñêîðÿåòñÿ åùå íà 18,44 ñ. Âðåìÿ àêòèâà-
öèè ïðîòðîìáèíà óêîðà÷èâàåòñÿ íà 3,87 ñ
(óâåëè÷åíèå îòíîñèòåëüíîé êîíöåíòðàöèè
ïðîòðîìáèíà ñîñòàâëÿåò 18,70 %; Ð<0,001),
à ôàêòîðà VIII � íà 4,56 ñ (îòíîñèòåëüíàÿ
êîíöåíòðàöèÿ óâåëè÷èâàåòñÿ íà 13,24 %;
Ð<0,001). ×åðåç 30 ìèí ïîñëå èíúåêöèè ÿäà
óâåëè÷èâàåòñÿ òàêæå êîíöåíòðàöèÿ ôèáðè-
íîãåíà íà 98,56 ìã% (Ð<0,001), îäíàêî ÷å-
ðåç 60 ìèí îíà óìåíüøàåòñÿ íà 115,44 ìã%
(Ð<0,001). Ôèáðèíîëèòè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü
÷åðåç 30 ìèí ïîñëå èíúåêöèè óâåëè÷è-
âàåòñÿ íà 12,65 %, à åùå ÷åðåç 30 ìèí
óìåíüøàåòñÿ íà 9,33 % (Ð<0,01). Îòíîñè-
òåëüíàÿ êîíöåíòðàöèÿ ñâîáîäíîãî ãåïàðèíà
â èññëåäóåìûå ñðîêè óìåíüøàåòñÿ íà

Òàáëèöà 1. Èçìåíåíèå áèîõèìè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé ãåìîêîàãóëÿöèè ïðè âíóòðèìûøå÷íîé èíúåêöèè ÿäà
àðìÿíñêîé ãàäþêè (n=16)

Ïîêàçàòåëü Äî èíúåêöèè      Ïîñëå èíúåêöèè ÷åðåç

    30 ìèí     60 ìèí

Âðåìÿ ðåêàëüöèôèêàöèè, ñ 129,19±0,49 143,50±0,53** 152,63±0,61**

Âðåìÿ àêòèâàöèè ïðîòðîìáèíà, ñ 23,69±0,33 28,44±0,47** 36,75±0,54**

Îòíîñèòåëüíàÿ êîíöåíòðàöèÿ ïðîòðîìáèíà, % 100 83,30 64,46

Âðåìÿ àêòèâàöèè ôàêòîðà VIII, ñ 30,81±0,32 37,30±0,37** 40,94±0,38**

Îòíîñèòåëüíàÿ êîíöåíòðàöèÿ ôàêòîðà VIII, % 100 82,60 75,26

Âðåìÿ àêòèâàöèè ñâîáîäíîãî ãåïàðèíà, ñ 3,73±0,27 5,13±0,28** 7,45±0,39**

Îòíîñèòåëüíàÿ êîíöåíòðàöèÿ ñâîáîäíîãî ãåïàðèíà, % 100 72,71 50,07

Êîíöåíòðàöèÿ ôèáðèíîãåíà, ìã% 277,48±1,29 239,29±1,77* 179,24±1,79*

Ôèáðèíîëèòè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü, % 24,12±0,41 30,14±0,34** 35,62±0,45**

*Ð<0,01, **Ð<0,001.

Òàáëèöà 2. Èçìåíåíèå áèîõèìè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé ãåìîêîàãóëÿöèè ïðè âíóòðèìûøå÷íîé èíúåêöèè ÿäà
çàêàâêàçñêîé ãþðçû (n= 16)

Ïîêàçàòåëü Äî èíúåêöèè      Ïîñëå èíúåêöèè ÷åðåç

    30 ìèí     60 ìèí

Âðåìÿ ðåêàëüöèôèêàöèè, ñ 118,75±0,48 87,69±0,72*** 69,25±0,58***

Âðåìÿ àêòèâàöèè ïðîòðîìáèíà, ñ 24,56±0,29 20,69±0,28*** 16,97±0,26***

Îòíîñèòåëüíàÿ êîíöåíòðàöèÿ ïðîòðîìáèíà, % 100 118,70 144,73

Âðåìÿ àêòèâàöèè ôàêòîðà VIII, ñ 39,0±0,35 34,44±0,33*** 30,50±0,26***

Îòíîñèòåëüíàÿ êîíöåíòðàöèÿ ôàêòîðà VIII, % 100 113,24 127,87

Âðåìÿ àêòèâàöèè ñâîáîäíîãî ãåïàðèíà, ñ 3,87±0,32 2,45±0,81*** 1,65±0,22*

Îòíîñèòåëüíàÿ êîíöåíòðàöèÿ ñâîáîäíîãî ãåïàðèíà, % 100 63,31 42,64

Êîíöåíòðàöèÿ ôèáðèíîãåíà, ìã% 283,28±1,55 381,84±1,07*** 266,40±1,35***

Ôèáðèíîëèòè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü, % 28,14±0,73 40,79±0,91** 31,46±0,52**

* P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001.
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36,69 è 57,36 % ñîîòâåòñòâåííî.
Ïðèâåäåííûå â òàáëèöå ðåçóëüòàòû ñâèäå-

òåëüñòâóþò î äîñòîâåðíîì óñêîðåíèè
ïðîöåññà ãåìîêîàãóëÿöèè ïîä âîçäåéñòâèåì
ÿäà çàêàâêàçñêîé ãþðçû. Ïðè ýòîì èíòå-
ðåñíûì ÿâëÿåòñÿ ôàêò óâåëè÷åíèÿ êîíöåíò-
ðàöèè ôèáðèíîãåíà è ôèáðèíîëèòè÷åñêîé
àêòèâíîñòè ê 30-é ìèíóòå èíòîêñèêàöèè,
÷òî ñîîòâåòñòâóåò îáùåìó óñêîðåíèþ ïðî-
öåññà, à çàòåì èõ óìåíüøåíèå ê 60-é ìèíó-
òå, ÷òî ìîæåò ãîâîðèòü î ðåâåðñå ïðîöåññà
íà çàâåðøàþùåì ýòàïå ãåìîêîàãóëÿöèè.

Êàê âèäíî èç òàáë. 3, ÷åðåç 30 ìèí ïîñëå
âíóòðèìûøå÷íîé èíúåêöèè ÿäà êðàñíîé
êîáðû âðåìÿ ðåêàëüöèôèêàöèè ñîêðàùàåòñÿ
íà 25,75 ñ (Ð<0,001), à ÷åðåç 60 ìèí � åùå íà
7, 46 ñ (Ð<0,05).

Ê 30-é ìèíóòå ýêñïåðèìåíòà âðåìÿ
àêòèâàöèè ïðîòðîìáèíà ñîêðàùàåòñÿ íà
3,76 ñ (îòíîñèòåëüíàÿ êîíöåíòðàöèÿ ïðî-
òðîìáèíà óâåëè÷èâàåòñÿ íà 18,12 %; Ð<0,001).
Íà 60-é ìèíóòå îíî ñîêðàùàåòñÿ åùå íà
13,07 ñ (îòíîñèòåëüíàÿ êîíöåíòðàöèÿ ïðî-
òðîìáèíà óâåëè÷èâàåòñÿ íà 20,51 %; Ð<001).

Îòíîñèòåëüíàÿ êîíöåíòðàöèÿ àíòèãåìî-
ôèëüíîãî ôàêòîðà ÷åðåç 30 ìèí ïîñëå
èíúåêöèè óâåëè÷èâàåòñÿ íà 25,54 % (Ð<0,001),
à ÷åðåç 60 ìèí � åùå íà 13,30% (Ð<0,02).
Êîíöåíòðàöèÿ ôèáðèíîãåíà ê 30-é ìèíóòå
èíòîêñèêàöèè óâåëè÷èâàåòñÿ íà 48,62 ìã%
(Ð<0,02), à ê 60-é ìèíóòå åùå íà 58,82 ìã%
(Ð<0,001).Óâåëè÷åíèå ôèáðèíîëèòè÷åñêîé

àêòèâíîñòè ñîñòàâëÿåò 7,74 è 2,92 %
(Ð<0,02) ñîîòâåòñòâîåííî.

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ñâèäåòåëüñò-
âóþò î òîì, ÷òî âíóòðèìûøå÷íàÿ èíúåêöèÿ
ÿäà êðàñíîé êîáðû âûçûâàåò â ñèñòåìå
ñâåðòûâàíèÿ êðîâè äîñòîâåðíûå ãèîïåð-
êîàãóëÿöèîííûå ñäâèãè.

ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ ÐÅÇÓËÜÒÀÒÎÂ

Íàèáîëåå ïîäðîáíûé àíàëèç ðàáîò, êàñàþ-
ùèõñÿ ñîñòàâà çìåèíûõ ÿäîâ, äàí Ìàðê-
ëàíäîì [15]. Ïî ñâèäåòåëüñòâó àâòîðà,
çìåèíûå ÿäû, â ÷àñòíîñòè ÿäû çìåé
ñåìåéñòâ ãàäþêîâûõ (Viperidae) è ýëàïèä
(Elapidae), ñîäåðæàò áîëüøîå êîëè÷åñòâî
êîìïîíåíòîâ, âçàèìîäåéñòâóþùèõ ñ áåë-
êàìè êîàãóëÿöèîííîãî êàñêàäà è ôèáðèíî-
ëèòè÷åñêîé ñèñòåìû. Åñòåñòâåííî, íå âñå
ÿäû îáëàäàþò òàêîé àêòèâíîñòüþ, îäíàêî
â êàæäîì èç íèõ ïðèñóòñòâóåò õîòÿ áû îäèí
ïîäîáíûé êîìïîíåíò. Òîãî æå ìíåíèÿ ïðè-
äåðæèâàþòñÿ è äðóãèå àâòîðû [11 , 22, 23, 26].

Ðåçóëüòàòû íàøèõ èññëåäîâàíèé ïîêà-
çàëè, ÷òî ÿäû çàêàâêàçñêîé ãþðçû è êðàñ-
íîé êîáðû ÿâëÿþòñÿ êîàãóëèðóþùèìè.
Âîçäåéñòâèå ÿäà àðìÿíñêîé ãàäþêè îòëè-
÷àëîñü îò òàêîâîãî äâóõ äðóãèõ ÿäîâ. Îíî
âûðàæàëîñü â îáùåì çàìåäëåíèè ïðîöåññà
ñâåðòûâàíèÿ êðîâè, ñíèæåíèè îòíîñè-
òåëüíûõ êîíöåíòðàöèé ïðîòðîìáèíà è
àíòèãåìîôèëüíîãî ôàêòîðà À, ñíèæåíèè

Òàáëèöà 3. Èçìåíåíèå áèîõèìè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé ãåìîêîàãóëÿöèè ïðè âíóòðèìûøå÷íîé èíúåêöèè ÿäà
êðàñíîé êîáðû (n=16)

Ïîêàçàòåëü Äî èíúåêöèè      Ïîñëå èíúåêöèè ÷åðåç

    30 ìèí     60 ìèí

Âðåìÿ ðåêàëüöèôèêàöèè, ñ 119,50±0,61 93,75±0,77**** 86,29±0,78*

Âðåìÿ àêòèâàöèè ïðîòðîìáèíà, ñ 24,51±0,31 20,75±0,33**** 17,68±0,27****

Îòíîñèòåëüíàÿ êîíöåíòðàöèÿ ïðîòðîìáèíà, % 100 118,12 138,63

Âðåìÿ àêòèâàöèè ôàêòîðà VIII, ñ 36,96±0,45 29,44±0,44**** 26,62±0,43**

Îòíîñèòåëüíàÿ êîíöåíòðàöèÿ ôàêòîðà VIII, % 100 125,54 138,84

Âðåìÿ àêòèâàöèè ñâîáîäíîãî ãåïàðèíà, ñ 5,94±0,35 4,71±0,33* 3,22±0,25***

Îòíîñèòåëüíàÿ êîíöåíòðàöèÿ ñâîáîäíîãî ãåïàðèíà, % 100 79,30 54,21

Êîíöåíòðàöèÿ ôèáðèíîãåíà, ìã% 190,04±1,09 238,66±1,06* 297,48±1,06****

Ôèáðèíîëèòè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü, % 29,96±1,09 37,70±0,57** 40,62±0,86

* P<0,05, **P<0,02, ***P<0,01, ****P<0,001.

Ñ.Â. Àìèðÿí
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êîíöåíòðàöèè ôèáðèíîãåíà è ïîâûøåíèè
îòíîñèòåëüíîé êîíöåíòðàöèè ñâîáîäíîãî
ãåïàðèíà. Îäíàêî ïðîèñõîäÿùåå íà ýòîì
ôîíå óñèëåíèå ôèáðèíîëèòè÷åñêîé àêòèâ-
íîñòè ïîçâîëÿåò íàì ïðåäïîëîæèòü ðàçâè-
òèå ÄÂÑ-ñèíäðîìà ïîä âîçäåéñòâèåì ýòîãî
ÿäà, ÷òî ñîãëàñóåòñÿ ñ äàííûìè íåêîòîðûõ
àâòîðîâ [5,  12, 13] î ðàçâèòèè ÄÂÑ-
ñèíäðîìà ïðè îòðàâëåíèÿõ ÿäàìè ãðåìó÷èõ
çìåé è íåêîòîðûõ ãàäþêîâûõ.

Íàøè ðåçóëüòàòû êîððåëèðóþò ñ äàí-
íûìè Ãëàçóíîâîé è ñîàâò. [1], îòìå÷àþùèõ,
÷òî óæå íà ðàííèõ ñòàäèÿõ ïîñëå îòðàâ-
ëåíèÿ ÿäîì îáûêíîâåííîé ãàäþêè (V.berus)
íàáëþäàåòñÿ óäëèíåíèå ïðîòðîìáèíîâîãî
è òðîìáèíîâîãî âðåìåíè è ãèïîôèáðèíî-
ãåíåìèÿ, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î ðàçâèòèè
ñèìïòîìîâ ÄÂÑ-ñèíäðîìà.

Êàê ïîêàçàíî Èñàåâîé è ñîàâò. [2], â
ÿäàõ îáûêíîâåííîé ãàäþêè (V.berus) è
ãþðçû (V.lebetina) îêîëî 75 % ïðîòåîëè-
òè÷åñêîé àêòèâíîñòè ïðèõîäèòñÿ íà ìåòàë-
ëîïðîòåèíàçû è 25 % � íà ñåðèíîâûå ïðî-
òåèíàçû. Ïîâûøåíèå ôèáðèíîëèòè÷åñêîé
àêòèâíîñòè êðîâè ïîä âîçäåéñòâèåì ÿäà
àðìÿíñêîé ãàäþêè ìîæåò òàêæå ñâèäåòåëü-
ñòâîâàòü î íàëè÷èè â íåì ìåòàëëîïðî-
òåèíàç. Êàê èçâåñòíî èç ëèòåðàòóðû [6, 18],
íèçêîìîëåêóëÿðíûå ìåòàëëîïðîòåèíàçû
çìåèíûõ ÿäîâ íå èìåþò ãåìîððàãè÷åñêîé
àêòèâíîñòè, íî îáëàäàþò ñèëüíîé ïðÿìî
íàïðàâëåííîé ôèáðèíîëèòè÷åñêîé àêòèâ-
íîñòüþ, ÷òî, íà íàø âçãëÿä, ìîæåò ïðåä-
ñòàâëÿòü îãðîìíûé ïðàêòè÷åñêèé èíòåðåñ.
Òàê, Ðîóòîì è ñîàâò. [17] íà ìîäåëè
òðîìáîçà êàðîòèäíîé àðòåðèè ñîáàê áûëà
èññëåäîâàíà òðîìáîëèòè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü
ðåêîìáèíàíòíîé ôèáðîëàçû, âûäåëåííîé èç
ÿäà ãðåìó÷åé çìåè (Ñ. durissus terrificus).
Àâòîðû ïðèøëè ê âûâîäó, ÷òî âûñîêîïó-
ðèôèöèðîâàííàÿ ôèáðîëàçà ñïîñîáñòâóåò
áûñòðîìó è ñòîéêîìó ëèçèñó òðîìáà, íå
çàïóñêàÿ ìåõàíèçìû, â îñíîâå êîòîðûõ
ëåæèò ïðèíöèï îáðàòíîé ñâÿçè.

Â ìíîãî÷èñëåííûõ èññëåäîâàíèÿõ ïîêà-
çàíà ñïîñîáíîñòü ñïåöèôè÷åñêèõ êîìïî-

íåíòîâ çìåèíûõ ÿäîâ � äåçèíòåãðèíîâ
ñâÿçûâàòüñÿ ñ îïóõîëåâûìè êëåòêàìè,
ïðåäîòâðàùàÿ àäãåçèþ êëåòîê è îïóõîëå-
âûå ìåòàñòàçû. Ïîäîáíûå èññëåäîâàíèÿ
áûëè ïðîâåäåíû â îòíîøåíèè ðÿäà äåçèí-
òåãðèíîâ èç ÿäîâ ãàäþêîâûõ íà êëåòêàõ
ìåëàíîìû ìûøåé [21], â ýêñïåðèìåí-
òàëüíîé ìåòàñòàòè÷åñêîé ñèñòåìå ëåãêèõ
[24, 27], íà êëåòêàõ ãåïàòîìû è êàðöèíîìû
øåè ÷åëîâåêà [20], àäåíîêàðöèíîìû òîëñ-
òîé êèøêè è îñòåîñàðêîìû ÷åëîâåêà [7],
ýêñïåðèìåíòàëüíîé ìîäåëè ìåòàñòàçà
ïå÷åíè ó ìûøåé [16].

Ïðèíèìàÿ âî âíèìàíèå ðåçóëüòàòû,
ïîëó÷åííûå íàìè ïðè èññëåäîâàíèè âëèÿ-
íèÿ ÿäà àðìÿíñêîé ãàäþêè íà ñèñòåìó
ãåìîêîàãóëÿöèè, à òàêæå ëèòåðàòóðíûå
äàííûå, ìû íå èñêëþ÷àåì âîçìîæíîñòè
íàëè÷èÿ â ÿäå àðìÿíñêîé ãàäþêè äåçèíòåã-
ðèíîâ, êîòîðûå ìîãëè áû ïðåäñòàâèòü
ïîòåíöèàëüíûé òåðàïåâòè÷åñêèé èíòåðåñ,
÷òî ïîçâîëÿåò íàì ïðåäïîëîæèòü íåîáõîäè-
ìîñòü äàëüíåéøèõ èññëåäîâàíèé â îòíîøå-
íèè ýòîãî ÿäà ñ ïðèâëå÷åíèåì íîâåéøèõ
áèîõèìè÷åñêèõ è áèîôèçè÷åñêèõ ìåòîäîâ
è òåñòèðîâàíèÿ êàê öåëüíîãî ÿäà, òàê è åãî
îòäåëüíûõ ôðàêöèé.

S. V. Amiryan

COMPARATIVE  EVALUATION  OF  INFLUENCE
OF  SNAKES  VENOMS  ON  THE  SYSTEM
OF  HEMOCOAGULATION  OF  INTOXICATED
ANIMALS

The changes in some biochemical parameters of hemocoagu-
lation in animals, intoxicated by venoms of three species of
snakes have been investigated. The investigated venoms were:
venoms of Armenian adder (Vipera raddei), Transcaucasian
adder (V. lebetina) and red cobra (Naja pallidd). The results
have shown, that the venoms of Transcaucasian adder and red
cobra have coagulating effect. The influence of a venom of
Armenian adder is expressed in general delay of process, how-
ever there is an amplification of fibrinolytic activity, that al-
lows us to assume a development of the DIC-syndrom under
influence of this venom. Considering results received by us
regarding the influence of the venom of Armenian adder on the
system of hemocoagulation, and also numerous data available
in the literarature, we do not exclude an opportunity of the
presence of disintegrins in this venom, which could present
potential therapeutical interest. This allows us to assume a
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necessity of further investigation of this venom with attrac-
tion of the newest biochemical and biophysical methods and
testing both whole venom, and its separate fractions.

Yerevan State University
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