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ВСТУП
Отрути та системи організму, що їх про-

дукують, являють собою ключові інновації, 
які незалежно еволюціонували в широкому 
філогенетичному діапазоні ліній тварин 
у всіх основних типах тваринного світу. 
Еволюційний успіх отрути підкреслюється 
тим фактом, що отруйні тварини з’явилися 
в кожній екосистемі нашої планети, де 

організми змагаються за ресурси. Понад 
250 000 видів тварини наразі використову-
ють отруту для знерухомлення, захоплен-
ня і пере травлення здобичі (хижацтва), 
стримування конкурентів та в якості ефек-
тивної стратегії захисту. Отрута викликає 
болісні відчуття, чим допомагає стриму-
вати хижаків, і є багато прикладів мімікрії 
Бейтса, за допомогою якої неотруйний вид 
захищає себе від хижаків, імітуючи справ-
жній попереджувальний апосематичний 
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У статті розглянуто еколого-біологічне значення дії отрут тварин як еволюційного 
пристосування, що максимізує адаптацію понад 250 000 видів до умов середовища їх 
існування. З’ясовано, що отрути тварин мають значний вплив на утворення і пере-
біг різних форм зв’язків у екосистемах, виконують декілька екологічних функцій та є 
важливими біотичними чинниками середовища. Встановлено, що найкраще вивченими 
отруйними тваринами є змії, де з понад 3800 різних видів дуже отруйними є лише 
незначна кількість. Родина Гадюкові (Viperidae) нараховує 101 вид отруйних змій.  
В Європі Vipera ammodytes, Vipera aspis, Vipera berus, Vipera latastei, Vipera seoanei 
та Vipera ursinii є найнебезпечнішими видами, їх укуси викликають важкі отруєння.  
В Україні рід Vipera представлений гадюкою степовою (Vipera renardi (Cristoph, 1861)) 
та двома підвидами гадюки звичайної (Vipera berus (Linnaeus, 1758)) – Vipera berus 
berus і гадюкою Нікольського (Vipera berus nikolskii, Vedmederja Grubant et Rudaeva, 
1986). Наведено чинники, які впливають на різноманітність складу зміїної отрути. 
Зазначено, що отрути змій є складними сумішами білків, пептидів і низькомолекуляр-
них речовин, серед яких виділяють ферменти і не ферментативні складники. Біологічні 
властивості зміїної отрути істотно залежать від властивостей її компонентів, 
які мають широкий спектр впливу на загальний стан гомеостазу живого організму. 
Здійснено узагальнення наукових даних щодо дослідження хімічного складу отрути 
Vipera renardi, Vipera berus nikolskii та Vipera berus berus і наслідків впливу цих отрут 
на функціонування організму ссавців. З’ясовано, що отрута Vipera berus nikolskii є 
найбільш, а Vipera renardi — найменш токсичною для ссавців (мишей). Оцінено вплив 
отрути Vipera berus nikolskii і Vipera berus berus на протеолітичний баланс окремих 
органів щурів. Наголошено, що токсини отрути гадюк мають великий, ще не повніс-
тю розкритий потенціал у багатьох наукових сферах, тому заслуговують подальшого 

практичного дослідження.

Ключові слова: біотичні взаємозв'язки, токсини, Vipera berus berus, Vipera berus nikolskii, 
Vipera renardi, хімічний склад, ссавці, гомеостаз, протеолітичний баланс.
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сигнал отруйного виду. Склад отрути лише 
незначної частки цих тварин уже частково-
го досліджено науковцями [1–3].

Тваринні отрути являють собою складні 
суміші фармакологічно активних компо-
нентів, у т. ч. білків, пептидів і ферментів із 
високою біологічною активністю, а також 
деякі небілкові сполуки, такі як вуглеводи, 
ліпіди, іони металів та інші, поки що недо-
сліджені речовини. Більшість цих сполук 
(переважно пептиди і білки) є токсина-
ми — речовинами, які чинять специфічну 
патофізіологічну дію на живий організм, 
тим самим знижуючи його життєздатність. 
Оскільки виробництво отрути потребує 
значних метаболічних витрат, в ході ево-
люції перевагу отримали лише найсильні-
ші токсини [2; 3].

Також токсини набули здатності до 
вибіркового зв’язування з різними біоло-
гічними мішенями в організмах жертви 
і високої спорідненості до них. Пептидні 
токсини отрути тварин переважно діють 
на іонні канали, мембранні рецептори і 
компоненти системи гемостазу, вражаючи 
життєво важливі системи здобичі (нерво-
ву, кістково-м’язову, серцево-судинну), що 
може зумовити до важких наслідків або 
смерті [2–4].

Завдяки своєму хімічному складу тва-
ринні отрути традиційно викликали інте-
рес переважно у біохіміків і фармакологів. 
Однак останнім часом усвідомлюється ево-
люційна і екологічна важливість отрути, 
оскільки ця ознака має прямий і сильний 
вплив на біотичну взаємодію між видами 
в екосистемі. Крім того, на склад отрути 
впливають чинники навколишнього се-
редо вища [5].

Отрута — це функціональна властивість, 
яка використовується одним організмом 
для підкорення або стримування іншого. 
Без цього зв’язку між отруйною твариною і 
отруєним організмом немає сенсу говорити 
про «отруту» — організм може виробляти 
безліч потенційно токсичних сполук, але 
якщо вони не призначені для підкорення 
або стримування інших організмів, вони 
не є отрутою. Отже, отрута є внутрішньою 
екологічною рисою антагоністичних від-

носин, які виникають між організмами в 
результаті природного відбору [1; 6].

Серед отруйних тварин найвивченіши-
ми є змії. Сотні білків зміїної отрути було 
виділено і досліджено впродовж кількох 
десятиліть, що поліпшило розуміння ме-
ханізмів токсичної дії їх отрути. Однак, 
зрозуміло, що незважаючи на десятиліття 
досліджень, ще багато чого потрібно ді-
знатися про різноманітні функції отрути 
та пато фізіологічну дію її компонентів 
[7–9].

Тому метою роботи є аналіз та узагаль-
нення літературних наукових даних щодо 
встановлення екологічних функцій отрути 
різних отруйних тварин, і гадюк зокрема, 
та з’ясування взаємозв’язку між хімічним 
складом отрути гадюк, поширених на те-
риторії України, та механізмами їх впливу 
на функціонування (гомеостаз) організму 
ссавців.

АНАЛІЗ ОСТАННІХ ДОСЛІДЖЕНЬ  
І ПУБЛІКАЦІЙ

Останнім часом найбільше уваги нау-
ковців зосереджено на дослідженні скла-
ду і механізмів дії отрути змій, які мають 
важливе медичне значення (здатні зав-
дати шкоди людині шляхом отруєння). 
Їх виділяють три родини: Земляні га-
дюки (Atractaspidae, 69 видів), Аспідові 
(Elapidae, 360 видів) і Гадюкові (Viperidae, 
374 види). Остання родина, своєю чергою, 
поділяється на три підродини: Гадюки Феа 
(Azemiopinae, 2 види), Гадюкові (Viperinae, 
101 вид) і Ямкоголові (Crotalinae, 271 вид) 
[10–12].

Єдині отруйні змії в Європі, і в Украї ні 
зокрема, належать до родини Гадюкових 
(Viperidae). В Європі присутні чотирнад-
цять видів підродини Гадюкові (Viperinae), 
одинадцять з яких належать до роду Vi - 
pera. Vipera ammodytes, Vipera aspis, Vipera 
berus, Vipera latastei, Vipera seoanei та Vipera 
ursinii є найнебезпечнішими видами, їх уку-
си викликають важкі отруєння. В Україні 
цей рід представлений гадюкою степовою 
(Vipera renardi (Cristoph, 1861)) та двома 
підвидами гадюки звичайної (Vipera berus 
(Linnaeus, 1758)) — Vipera berus berus і га-
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дюкою Нікольського (Vipera berus nikolskii, 
Vedmederja Grubant et Rudaeva, 1986) [7; 
13].

Зміїні отрути являють собою складні су-
міші біологічно активних сполук, що пере-
важно містять білки і пептиди (становлять 
близько 90–95% сухої маси отрути), які 
виділяються спеціалізованими отруйними 
залозами та направляються в ікла через 
сполучні протоки. Потрапляючи у кров під 
час укусу, отрута миттєво поширюються 
по тілу жертви з кровотоком, а її токсини 
здатні вибірково розпізнавати різні біо-
логічні мішені та порушувати фізіологічні 
процеси в організмі [2; 14; 15].

Патологічні наслідки укусів змій різно-
манітні і можуть включати: нервово-м’я-
зовий параліч (нейротоксична дія), крово-
вилив і коагулопатію (гемотоксична дія) та 
місцевий набряк, утворення пухирів і не-
кроз тканин навколо місця укусу (цитоток-
сична дія), впливаючи на серцево-судинну, 
нервово-м’язову та гемостатичні системи 
живого організму [12; 14; 16]. Ці клініч-
ні прояви є прямим наслідком значного 
різноманіття компонентів токсинів, які 
містяться в отруті. Токсини зміїних отрут 
належать до декількох родин білків, кожна 
з яких експресує кілька ізоформ, що при-
сутні в отрутах в різних співвідношеннях. 
Концентрація кожної ізоформи в отруті 
дуже мінлива і модулює функцію отрути 
та зумовлює відмінності в її токсичності 
для широкого кола здобичі [17].

Щодо пояснення походження та дивер-
сифікації токсинів і еволюції мінливості 
отрути змій загалом, вчені розглядають 
численні механізми: дуплікацію генів, втра-
ту домену, еволюційну зміну рівнів експре-
сії, альтернативний і транс-сплайсинги, а 
також швидку еволюцію в умовах позитив-
ного природного відбору [12]. Зміїні отру-
ти зазвичай містять від десятків до сотень 
біологічно активних речовин, які здатні 
порушувати гомеостаз живих організмів і 
характеризується високою цільовою спе-
цифічністю, ефективністю, термостабіль-
ністю та стійкістю до протеолізу [15; 16; 
18]. Різноманітність складу зміїної отрути 
може варіювати в широкому діапазоні на 

різних таксономічних рівнях, особливо у 
повсюдно поширених видах, що зумовлено 
впливом низки чинників: географічним по-
ширенням, екологічними умовами, віком, 
статтю, біологією харчування, тривалим 
перебуванням у неволі, та по’язаним із цим 
стресом [11; 14; 16; 17].

Наприклад, з отрути змій родини Аспі-
дові (Elapidae) і Гадюкові (Viperidae) були 
виділені певні токсини, які є головними 
компонентами отрути однієї родини, але 
не іншої. Як наслідок, отрута змій роди-
ни Гадюкові (Viperidae) чинить гемоток-
сичну дію, тоді як отрута родини Аспідові 
(Elapidae) відома своїми нейротоксичними 
властивостями [10; 12; 15]. Раціон змій час-
то змінюється залежно від сезону і віку.  
У багатьох випадках молоді змії спожива-
ють іншу здобич, ніж дорослі особини того 
самого виду (молодняк часто споживає 
безхребетних, тоді як дорослі особини біль-
шості видів надають перевагу хребетним 
тваринам), а також можуть демонструвати 
різні стратегії пошуку їжі та поводження 
зі здобиччю, різноманітність і доступність 
якої визначається екологічними умовами 
середовища існування [12; 16; 19]. Недавні 
дослідження показали, що вміст ферментів 
металопротеїназ у певних отрутах може 
бути пов’язаний з особливостями клімату, 
який, своєю чергою, впливає на стратегії 
пошуку їжі зміями. Змії, які живуть у се-
редовищі з більш м’якою зимою і меншою 
сезонною зміною температури, продукують 
гемотоксичну отруту, яка містить значну 
кількість металопротеїназ. Впливаючи та-
ким чином на біологію харчування змій, 
із врахуванням адаптивних властивостей 
і швидких темпів еволюції зміїної отрути, 
перелічені чинники визначають відміннос-
ті в її складі, ареал поширення [16; 20].

Останнім часом прогрес у біоаналітиці, 
транскриптомних і протеомних методах  
дослідження сприяв поглибленому вивчен-
ню молекулярного складу зміїних отрут. 
Встановлено, що в цих складних сумішах 
білків, пептидів і низькомолекулярних ре-
човин наявні як ферменти, так і нефер-
ментативні компоненти. Найпоширеніши-
ми ферментативними токсинами зміїної 
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отрути є: фосфоліпаза А2, металопротеї-
нази, серинова протеаза, гіалуронідаза, 
ацетилхолінестераза, нуклеази (РНКаза, 
ДНКаза і фосфодіестераза) та оксидаза 
L-амінокислот. Неферментативні компо-
ненти включають дезінтегрини, токсини 
трьох пальців, інгібітори протеаз (інгібітор 
Кунітца), багаті цистеїном секреторні біл-
ки, лектини С-типу [2; 10; 11; 14; 15].

Металопротеїнази і серинові протеази 
сильно впливають на систему гомеостазу. 
Металопротеїнази здатні викликати гемо-
рагії, протеоліз фібриногену та фібрину, а 
також індукувати апоптоз і пригнічення 
агрегації тромбоцитів [18; 20]. Оксидаза 
L-амінокислот і лектини С-типу переваж-
но порушують процеси згортання крові.  
Фосфоліпаза А2 може викликати різні па-
тологічні ефекти, включаючи мікотоксич-
ність, нейротоксичність і гемотоксичність. 
Токсини трьох пальців загалом проявляють 
цитотоксичний і нейротоксичний ефекти, 
останній обумовлений взаємодією з аце-
тилхоліновими рецепторами, викликаючи 
м’язовий параліч і дихальну недостатність. 
Інгібітори протеаз (інгібітор Кунітца) та-
кож виявляють нейротоксичну дію, хоча 
деякі є антикоагулянтами. Багаті цистеї-
ном секреторні білки блокують скорочен- 
ня гладенької мускулатури [15].

Отже, біологічні властивості зміїної 
отрути тісно пов’язані з властивостями її 
компонентів, які можуть взаємодіяти з ши-
роким колом білків ссавців, проявляючи 
свою нейротоксичну, міотоксичну, цито-
токсичну, гемотоксичну дію та антимікроб-
ну активність, впливаючи у такий спосіб 
на загальний стан гомеостазу організму 
[2; 12].

МАТЕРІАЛИ  
ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕНЬ

Застосовано метод аналізу літературних 
джерел щодо з’ясування екологічної ролі 
отрут різних отруйних тварин, і гадюк зок-
рема, та їх впливу на характер біотичних 
взаємозв’язків між організмами у екосис-
темах. Розглянуто наукові дані стосовно 
хімічного складу отрут і чинників, що 
впливають на їх токсичність. Узагальнено 

результати досліджень вітчизняних та іно-
земних науковців стосовно механізмів впли-
ву отрути гадюк, поширених на території  
України, зокрема на організм ссавців.

РЕЗУЛЬТАТИ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

У природі існує постійна конкуренція 
за ресурси між різними живими організма-
ми і завжди виживає найпристосованіший. 
Адаптація отруйних тварин до екосистем 
потребує еволюційних змін як анатомо-
морфологічних, так і молекулярних, які 
максимізують пристосованість організму 
до середовища їх існування [1; 2]. Отже, 
отруйні тварини можуть містити у складі 
отрути різні компоненти, які еволюціону-
вали, щоб виконувати різноманітні еко-
логічні функції. У той час, як більшість 
отруйних організмів використовують свою 
отруту переважно для полегшення захо-
плення здобичі і годування, токсини отрути 
можуть використовуватися для вирішення 
значно ширшого кола завдань. Наприклад, 
болісні токсини — для захисту, паралізую-
чі — для хижацтва, нейротоксини здатні 
впливати на поведінку, стимулюючі ток-
сини використовуються під час копуляції, 
а певні отрути мають ще й антимікробні 
властивості [8].

Відомо, що деякі отруйні тварини здатні 
дозувати кількість отрути залежно від си-
туації, що вимагає її застосування. Встанов-
лено зв’язок між функцією та еволюцією 
токсинів: так отрути, що використовують-
ся для хижацтва, розвивалися, щоб стати 
більш складнішими, ніж захисні отрути. 
Отрути, що використовуються для захис-
ту часто викликають сильний локальний 
біль, наприклад, бджолина отрута викли-
кає больові відчуття майже виключно за 
допомогою мелітину (на який припадає 
близько 80% її складу) і, навпаки, види, 
які використовують свою отруту для хи-
жацтва, демонструють широкий діапазон 
токсичності, а їх отрути можуть нарахову-
вати від сотень до тисяч унікальних ком-
понентів [8].

З іншого боку, останнім часом підви-
щився інтерес до еволюційного розвитку 
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резистентності до отрути як у здобичі, так 
і у хижих отруйних організмів. Тому на-
разі дуже часто досліджуються численні 
молекулярні інновації, які забезпечують 
цей опір. Отже, отрути тварин є важли-
вими екологічними чинниками, які мають 
значний вплив на утворення і перебіг біо-
тичних зв’язків у екосистемах та викону-
ють одну або відразу декілька екологічних 
функцій [6; 8].

Отрута є однією з головних ознак, що 
асоціюється із зміями, однак лише неве-
лика кількість із понад 3800 різних видів є 
дуже отруйними. Приблизно 10% усіх змій 
належать до родини Гадюкові (Viperidae). 
Кожна із 101 виду гадюк є отруйними. 
Отрута гадюк являє собою складну суміш 
різноманітних білків, пептидів і низько-
молекулярних компонентів, серед яких є 
частка ферментів, а також неферментатив-
ні молекули, основними функціями яких 
є знерухомлення жертви, її умертвіння, і 
у випадку гадюк, початок процесу трав- 
лення. Ці властивості отрути використову-
ються і для захисту від хижаків, коли гадю-
ка сама може бути здобиччю. Люди також 
стають частиною цієї біотичної взаємо-
дії, у випадку укусу і отруєння, оскільки 
внаслідок широкого ареалу поширення 
гадюк, збільшується кількість їх зустрі-
чей з людьми, особливо в теплих регіонах  
[11; 21].

Щороку фіксують близько 5,4 млн ви-
падків укусів змій. Не всі укуси отруйних 
змій викликають отруєння, майже у 50% 
випадків відбувається так званий «сухий 
укус», коли отрута не вводиться. У випад-
ку отруєння, клінічні ефекти залежать від 
кількох чинників: складу токсинів в отруті, 
об’єму введеної отрути, виду змії, індиві-
дуальних особливостей потерпілого (вік, 
маса тіла, чутливість до отрути, вражена 
частина тіла і час, що минув після укусу) 
[11]. Смертельні випадки внаслідок укусу 
гадюк трапляються рідко. Згідно з даними 
Центру громадського здоров’я МОЗ Украї-
ни, на території нашої держави за останні 
п’ять років (2018–2022 рр.) зареєстровано 
один смертельний випадок від ураження 
зміїною отрутою [9; 13; 22].

Vipera berus berus є найпоширенішою 
серед гадюк Європи, тому компонентний 
склад її отрути добре вивчений, а також 
досліджуються механізми впливу її отрути 
на перебіг фізіологічних процесів у орга-
нізмі ссавців, і людини зокрема. Отрута 
Vipera berus berus містить білки і пепти-
ди, що належать до 10–15 родин токси-
нів: металопротеїнази, серинові протеази, 
аспарагінову протеазу, фосфоліпазу А2, 
оксидазу L-амінокислот, гіалуронідазу,  
5′-нуклеотидазу, глутамініл-пептид цикло-
трансферазу, дезінтегрини, інгібітори про-
теаз (інгібітор Кунітца), багаті цистеїном 
секреторні білки, лектини С-типу, натрій-
уретичні пептиди, фактор росту ендотелію 
судин. Отрута гадюки Vipera berus nikolskii 
відрізняється вищим вмістом фосфоліпази 
А2 і серинових протеаз та меншою кіль-
кістю лектинів С-типу, металопротеїназ 
і фактора росту ендотелію судин. Такий 
хімічний склад зумовлює протеолітичні, 
гемо- та цитотоксичні властивості отрути 
цих гадюк [9; 21].

За допомогою протеомного аналізу 
було встановлено, що найпоширенішими 
токсинами в отруті степової гадюки (Vipera 
renardi) є фосфоліпаза А2, яка представле-
на великою кількістю ізоформ, дезінтегри-
ни i металопротеїнази. Повідомлялося, що 
отрута цього виду викликає геморагічний 
ефект у мишей, але не є міотоксичною. Ге-
морагічна дія пов’язана із впливом метало-
протеїназ і може посилюватися за рахунок 
серинових протеаз, які хоча й наявні у мен-
шій кількості в отруті цього виду, однак 
впливають на систему гемостазу і виклика-
ють коагулопатію. Встановлено, що отрута 
Vipera berus nikolskii є більш токсичною для 
мишей, ніж отрута Vipera berus berus при 
внутрішньоочеревному введенні, своєю 
чергою, отрута Vipera berus berus є більш 
токсичною для мишей, ніж отрута Vipera 
renardi. Через низьку токсичність отрути 
степова гадюка (Vipera renardi) вважається 
менш небезпечною для людини, ніж гадюка 
звичайна (Vipera berus berus) [7; 23].

Протеолітична дія отрут Vipera berus 
berus і Vipera berus nikolskii може викликати 
порушення метаболічних шляхів як в окре-
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мих органах, так і в організмі загалом. Тому 
дослідження протеолітичного балансу ор-
ганізму, ураженого отрутою гадюки є важ-
ливим для розуміння механізмів впливу 
токсинів отрути на органи-мішені і пато-
логічних змін, що виникають внаслідок їх 
дії. Наприклад, дослідження впливу отрут 
Vipera berus berus і Vipera berus nikolskii на 
білковий баланс надниркових залоз і яє-
чок щурів засвідчили зниження кількості 
загального білка, зміни білкового складу, 
ферментативний перерозподіл та підви-
щення рівня низькомолекулярних моле- 
кул в цих органах, що підтверджує актива-
цію протеолізу та настання стану токсич-
ності є і доказом початку патологічного 
процесу [21].

ВИСНОВКИ
Численні варіації та відмінності в хі-

мічному складі отрути є адаптаціями, які 
виникли внаслідок впливу еволюційних 
та екологічних чинників на всіх таксоно-
мічних рівнях отруйних тварин. Окрім хи-
жацтва і захисту, отрута використовується 
для виконання значно ширшого кола еко-
логічних функцій і є внутрішньо екологіч-
ною рисою біотичних взаємовідносин між 
отруйною твариною та іншими організма-
ми в екосистемах. Виділення, дослідження 
і характеристика компонентів зміїної отру-

ти відбувається на міждисциплінарному 
рівні. Вивчення молекулярного складу та 
біологічної активності складових токси-
нів тварин, і гадюк зокрема, дає можли-
вість зрозуміти молекулярні механізми їх 
впливу на різні системи життєдіяльності 
живих організмів, зокрема ссавців. Згід-
но з проаналізованими інформаційними 
джерелами серед гадюк, які поширені на 
території України, компоненти, що входять 
до складу отрут Vipera berus berus і Vipera 
berus nikolskii обумовлюють їх пряму ге-
молітичну, протеолітичну і цитотоксичну 
дію, що викликає інтоксикацію враженого 
організму. Отрута степової гадюки (Vipera 
renardi) має геморагічні властивості, але 
не є міотоксичною. Токсини отрути гадюк 
мають великий, ще не повністю розкритий 
потенціал для використання, не лише як 
молекулярні інструменти для дослідження 
фізіологічних процесів, а і для розробки 
нових ліків, діагностичних засобів, про-
тиотрут, а також для глибшого розуміння 
впливу інгредієнтів навколишнього середо-
вища на компонентний склад отрути та її 
роль у формуванні і розвитку біотичних 
взаємозв’язків між організмами. Усі ці сфе-
ри застосування отрути гадюк заслугову-
ють подальшого ретельного практичного 
дослідження.
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