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Поиск малотоксичных препаратов с высокой терапевтической активностью остается актуальной 
проблемой при лечении злокачественных новообразований.
Цель исследования — оценка действия пчелиного яда в сочетании с гипертермией на содержание 
продуктов перекисного окисления липидов (ПОЛ) и активность супероксиддисмутазы (СОД) в го-
могенате печени крыс-опухоленосителей.
В эксперименте использовали крыс-опухоленосителей со штаммом PC-1. В работе изучали воздей-
ствие пчелиного яда на фоне гипертермии 42 и 43°С. Группами сравнения были крысы-опухолено-
сители и моновоздействия гипертермии 42, 43°С, пчелиного яда (в зависимости от группы). Для 
анализа физиологической нормы проводили исследование интактных животных. Материалом для 
исследования служила ткань печени, извлеченная из крыс на 1, 7, 14-е сут после терапии. Кон-
центрацию продуктов ПОЛ оценивали по содержанию диеновых (ДК), триеновых конъюгатов (ТК) 
и оснований Шиффа (ОШ) на основе спектрофотометрического измерения. Об активности анти-
оксидантной системы судили по анализу активности СОД, определяемой спектрофотометрически.
В работе показано снижение содержания продуктов перекисного окисления липидов в гомогенате 
печени крыс-опухоленосителей в группах, подвергавшихся сочетанному воздействию гипертермии 
и пчелиного яда. При воздействии гипертермии 43°С и пчелиного яда на 14-е сут регистрировалось 
снижение ДК, ТК, ОШ относительно значений контрольной группы до значений интактных жи-
вотных. При гипертермии 42°С и пчелиного яда уменьшение содержания ДК, ТК, ОШ были менее 
выражены. Моновоздействие гипертермии было неэффективно и сохраняло рост исследуемых по-
казателей, выявленный в контрольной группе у крыс-опухоленосителей. Уровень СОД в гомогенате 
печени крыс-опухоленосителей повышался на всех сроках наблюдения, более выраженно при дей-
ствии гипертермии 43°С. 
Совместное использование гипертермии и пчелиного яда оказывает положительное синергичное 
действие.
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The search for low-toxicity drugs with high therapeutic efficacy remains a critical challenge in cancer ther-
apy. This study aimed to evaluate the effect of bee venom combined with hyperthermia on lipid peroxida-
tion (LPO) product levels and superoxide dismutase (SOD) activity in the liver homogenate of tumor-bear-
ing rats. The experiment used RS-1 tumor-bearing rats. The study examined the effects of bee venom 
combined with hyperthermia at 42°С and 43°С. Comparison groups included untreated tumor-bearing rats 
and those subjected to hyperthermia (42°С or 43°С) or bee venom. Intact animals were used to establish 
the physiological norm. Liver tissue samples were collected on days 1, 7, and 14 post-treatment. The LPO 
product levels were assessed by measuring diene conjugates (DC), triene (TC) conjugates, and Schiff bases 
(SB) via spectrophotometry. The status of the antioxidant system was evaluated by analyzing SOD activity, 
also determined spectrophotometrically. The study demonstrated a reduction in LPO products in the liver 
homogenates of tumor-bearing rats following the combined application of hyperthermia and bee venom. 
By day 14, the combination of 43°C hyperthermia and bee venom resulted in a decrease in DC, TC, and SB 
relative to the control group, reaching the values observed in intact animals. With 42°С hyperthermia 
and bee venom, the reduction in these markers was less pronounced. Hyperthermia monotherapy proved 
ineffective, as the levels of the studied parameters continued to rise, consistent with the trends observed 
in the tumor-bearing control group. Hepatic SOD activity in tumor-bearing rats increased across all ob-
servation periods, with the most significant elevation occurring under 43°С hyperthermia. The combined 
use of hyperthermia and bee venom exerts a beneficial synergistic effect.
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Введение
Онкологические заболевания остаются 

одними из наиболее неблагоприятных па-
тологий, характеризующихся выраженны-
ми сложностями диагностики и лечения, 
значительным влиянием на трудоспособ-
ность и качество жизни больных, низкими 
показателями продолжительности жизни 

пациентов [6]. Несмотря на продолжающи-
еся исследования в области терапии рака, 
всё применяемое лечение по-прежнему 
имеет самые низкие показатели эффектив-
ности в клинических испытаниях среди 
всех основных болезней [23]. Трудности 
лечения рака связаны с его отличитель-
ной способностью к побегу от иммунитета,  
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метастазированию и толерантностью к тера-
пии [16, 32]. Вследствие генетической неста-
бильности раковые клетки могут выработать 
резистентность к проводимому лечению, 
и, более того, в некоторых случаях развива-
ется множественная лекарственная устой-
чивость даже к лекарствам, с которыми эти 
клетки не встречались прежде.

При этом показано, что опухолевые клет-
ки избирательно термочувствительны (при 
повышении температуры тела до 42–45°С) 
[8], и при тепловом воздействии опухолевая 
ткань перенасыщается собственными про-
дуктами обмена, кислотами, в ней наруша-
ются системы регуляции, вследствие чего 
опухолевая клетка становится более чув-
ствительной к лучевой или химиотерапии 
[24]. Гипертермия, используемая совмест-
но с другими способами лечения, такими 
как химиотерапия и лучевая терапия, дает 
синергетический эффект: при лучевой те-
рапии выступает как радиосенсибилизатор, 
при химиотерапии — химиосенсибилизатор. 
Она подавляет восстановление поврежден-
ных раковых клеток после химиотерапии 
или лучевой терапии [21, 26, 32]. При этом 
по-прежнему актуальной остается проблема 
поиска малотоксичных препаратов с высо-
кой терапевтической активностью. В каче-
стве возможного варианта при комбиниро-
ванной схеме воздействия с гипертермией 
можно рассматривать пчелиный яд, кото-
рый оказывает противоопухолевое действие 
при лечении опухолей, в т.ч. печени, легких, 
почек, простаты, мочевого пузыря, раковых 
клеток молочной железы и лейкозных клеток 
[27]. Также пчелиный яд за счет содержа-
ния мелиттина обладает антиоксидантными 
свойствами [25], что необходимо учитывать, 
поскольку нарушение регуляции процессов 
перекисного окисления липидов (ПОЛ) на-
блюдается при злокачественном росте [28]. 
Активация ПОЛ нарушает проницаемость 
клеточной мембраны и в итоге приводит 
к гибели клеток [2]. Взаимодействие актив-
ных форм кислорода с полиненасыщенными 

жирными кислотами липидного слоя мем-
бран нарушает структуру и функциональное 
состояние клеток органов и тканей, снижая 
резистентность организма к опухолевому 
росту и оказывая неблагоприятное влия-
ние на результаты лечения [17]. Кроме того, 
использование химических и физических 
методов противоопухолевой терапии часто 
способствует увеличению интенсивности 
свободнорадикальных реакций в организ-
ме [5]. Важное место, занимаемое печенью 
в обмене веществ, делает ее причастной 
к функциям почти всех органов и систем 
[4]. При этом гепатотоксичность сочетан-
ного действия пчелиного яда и гипертермии 
при канцерогенезе, в основе которой лежит 
развитие окислительных реакций и увеличе-
ние активных форм кислорода, на сегодняш-
ний день не изучена. В связи с этим целью 
исследования является оценка действия 
пчелиного яда в сочетании с гипертермией 
на содержание продуктов перекисного окис-
ления липидов (ПОЛ) и активность суперок-
сиддисмутазы (СОД) в гомогенате печени 
крыс-опухоленосителей.

Материалы и методы
Животные. Исследование было выполне-

но на 135 крысах-самках популяции линий 
Wistar массой тела 180–200 г, по 15 особей 
в каждой группе. Содержание животных 
и проводимые с ними манипуляции осущес-
твляли в соответствии с руководством «Guide 
for care and use of laboratory animals» и требо-
ваниями ГОСТ 33044-2014 «Принципы над-
лежащей лабораторной пратики».

Были сформированы 9 групп крыс: 1-я — 
интактные; 2-я — контроль (крысы-опухо-
леносители); 3-я — здоровые крысы с воз-
действием пчелиного яда; 4-я — здоровые 
крысы с воздействием гипертермии 42°С; 
5-я — здоровые крысы с воздействием гипер-
термии 43°С; 6-я — крысы-опухоленосители 
с воздействием гипертермии 42°С; 7-я — 
крысы-опухоленосители с воздействием ги-
пертермии 43°С; 8-я — крысы-опухоленоси-
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тели с сочетанным воздействием пчелиного 
яда и гипертермии 42°С; 9-я — крысы-опу-
холеносители с сочетанным воздействием 
пчелиного яда и гипертермии 43°С.

Дизайн исследования. В эксперимен-
те использовали крыс-опухоленосителей. 
Опухолевый штамм PC-1 (30% взвеси опу-
холевых клеток в р-ре Хенкса) перевивали 
подкожно в паховую область в объеме 0,5 мл, 
спустя 28 сут животных вводили в экспе-
римент. В работе применили р-р яда пче-
лы медоносной (Apis mellifera L.) (Нижний 
Новгород, ННГУ), в дозе 0,5 мг/кг массы 
тела животного при каждом воздействии, 
в качестве растворителя применялся физ. 
р-р. Воздействие пчелиным ядом с гипертер-
мией проводили в течение 7 сут. Пчелиный 
яд вводился внутрибрюшинно за 15 мин 
до начала гипертермии. Сеансы гипертер-
мии проводили в климатической камере 
с автоматической стабилизацией температу-
ры. Животных нагревали в течение 15 мин 
после достижения ректальных температур 
42 и 43°С. Ректальную температуру изме-
ряли с помощью медицинского термометра 
ТПЭМ-1. Материалом для исследования слу-
жила ткань печени, извлеченная из крыс на 1, 
7, 14-е сут после терапии. Из тканей делали 
10%-ный гомогенат и исследовали измене-
ния активности СОД и содержания продук-
тов ПОЛ.

Определение концентрации продуктов 
ПОЛ. К 4,5 мл смеси изопропанол-гептан 
(1:1) добавляли 0,5 мл гомогената печени. 
Встряхивали 15 мин и затем центрифуги-
ровали 10 мин при 5000 об/мин. Липидный 
экстракт отбирали в сухую чистую пробирку, 
к ней добавляли 2,5 мл смеси изопропанол-
гептана (3:7) и 1 мл 1 Н соляной кислоты, 
встряхивали и оставляли на 15 мин при 4°С. 
Гептан сверху отбирали в отдельную чи-
стую сухую пробирку. К оставшейся вод-
но-спиртовой смеси добавляли 0,5 мл NaCl, 
встряхивали и оставляли на 10 мин. Далее 
изопропанол отбирали в отдельную чистую 
пробирку. Контроль делали аналогичным 

образом, только вместо гомогената добав-
ляли этилендиаминтетрауксусную кислоту 
(ЭДТА).

Получение и обработка спектров. Уро-
вень диеновых (ДК) и триеновых (ТК) 
конъюгатов, оснований Шиффа (ОШ) оце-
нивали на основе спектрофотометрическо-
го измерения [1] на спектрофотометре СФ 
2000 (Россия). Оценивалась каждая фаза 
против соответствующего контроля при дли-
нах волн 220 нм (поглощение изолирован-
ных двойных связей), 232 нм (поглощение 
диеновых конъюгатов), 278 нм (поглощение 
триеновых конъюгатов), 400 нм (поглощение 
оснований Шиффа) [13]. Содержание ДК, 
ТК и ОШ оценивали по относительным ве-
личинам Е232/Е220, Е278/Е220, Е400/Е220 
и выражали в относительных единицах.

Определение активности СОД. Актив-
ность СОД определяли по ингибирова-
нию образования продукта аутоокисления 
адреналина, измеряя величину оптической 
плотности при 347 нм спектрофотометри-
чески [9].

Статистическая обработка. Полу-
ченные данные были обработаны с помощью 
пакетов прикладных программ BIOSTAT 
и Microsoft Excel с использованием методов од-
номерной статистики. Статистически значи-
мость различий средних определяли с исполь-
зованием двухфакторного дисперсионного 
анализа ANOVA с повторными измерениями  
(two-way repeated measures ANOVA) с апосте-
риорным тестом Тьюки для множественного 
сравнения между группами. Различия счи-
тали достоверными при уровне значимости 
p<0,05.

Результаты и их обсуждение
Применение гипертермии 42°C у крыс-

опухоленосителей вызывало увеличение 
концентрации ТК на 1–7 сут регистрации, 
ДК — к 1-м и 14-м сут эксперимента отно-
сительно значений интактной и контроль-
ной групп. Сочетанное действие пчелиного 
яда и гипертермии 42°C определило рост 
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Рис. 1. Динамика содержания ДК, ТК и ОШ (отн. ед.) в тканях печени крыс сравниваемых групп (М±m) при дейст-
вии гипертермии 42°C и пчелиного яда.
Fig. 1. Dynamics of Schiff base, diene conjugate, triene conjugate levels (rel. units) in rat liver tissues of the compared 
groups (M±m) subjected to 42°C hyperthermia and bee venom.

ТК только к 7-м сут, при сохранении содер-
жания ДК и ТК в остальных сроках наблюде-
ния, приближенного к значениям интактных 
животных, тогда как у крыс-опухоленоси-
телей к 1-м сут регистрировался рост ДК 
и к 14-м сут — повышение содержания ТК 
относительно значений интактной группы. 
Действие моновоздействий пчелиного яда 
или гипертермии 42°C на крыс без опухоли 
вызывало снижение ДК на протяжении всего 

исследования при росте ТК к 1-м сут с после-
дующим их уменьшением (p<0,05) (рис. 1).

При исследовании ОШ было показано, 
что у крыс-опухоленосителей регистриро-
вался рост показателя в 5 раз на протяже-
нии всего эксперимента. Гипертермия 42°C 
как у интактных, так и у крыс-опухолено-
сителей вызывала максимальный рост по-
казателя к 1-м сут, превышающий значения 
интактных крыс в 6–7 раз и значения крыс-
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пухоленосителей в 1,5–2 раза. При этом 
у интактных крыс в дальнейшем регистри-
ровалось снижение ОШ, а у крыс-опухо-
леносителей их содержание сохранялось 
на повышенном уровне, сопоставимом 
с 1-ми сут исследования. Действие пче-
линого яда определило рост ОШ, но ме-
нее значимый по сравнению с контролем. 
Сочетанное действие гипертермии 42°C 
и пчелиного яда на крыс-опухоленосителей 
определило снижение показателя по срав-
нению с контролем, хотя оставалось повы-
шенным относительно значений интактной 
группы (рис. 1).

В дальнейшем было проведено исследова-
ние с применением гипертермии 43°C. Был 
выявлен рост ДК при гипертермии 43°C 
у интактных животных на 1-е сут и у крыс-
опухоленосителей — на 7-е и 14-е сут отно-
сительно значений интактной и контрольной 
групп животных. Содержание ТК при дейст-
вии гипертермии 43°C у крыс-опухоленоси-
телей возрастало во всех точках регистрации 
в 1,5–2 раза относительно значений интакт-
ной и контрольной групп животных, так же,  
как и при моновоздействии пчелиным ядом, 
которое вызывало рост ТК на 1–7-е сут. 
Сочетанное применение гипертермии 43°C 
и пчелиного яда не вызывало роста ДК и ТК 
относительно значений интактной группы 
животных (p<0,05) (рис. 2).

Уровень ОШ при сочетанном действии 
гипертермии 43°C и пчелиного яда также 
сохранялся в пределах значений интактной 
группы, тогда как моновоздействие гипер-
термии 43°C на крыс-опухоленосителей вы-
зывало значительный рост показателя на 7-е 
и 14-е сут. При самостоятельном воздейст-
вии пчелиного яда или гипертермии 43°C 
на крыс без опухоли происходило повыше-
ние уровня ОШ на 1–7-е сут относительно 
значений интактной группы крыс (рис. 2).

Следует подчеркнуть, что интенсифика-
ция цепных реакций свободнорадикального 
окисления в организме в норме купируется 
своевременным функциональным ответом 

со стороны системы антиоксидантной защи-
ты [31]. Патологические последствия для ме-
таболического фона возникают прежде всего 
в случае неспособности эндогенной анти-
оксидантной системы обеспечить поддер-
жание прооксидантно-антиоксидантного 
равновесия в границах физиологического 
оптимума, что в итоге приводит к катализа-
ции свободнорадикальных реакций и генера-
ции токсичных продуктов пероксидации [7].

Анализ активности СОД показал ее уве-
личение при действии пчелиного яда на ин-
тактных животных. Гипертермия 42 и 43°С 
вызывала менее значимое увеличение данно-
го показателя по сравнению с действием пче-
линого яда. Самые выраженные изменения 
регистрировались при сочетанном действии 
пчелиного яда и гипертермии 42 или 43°С, 
что выражалось в росте показателя на всех 
этапах наблюдения относительно значений 
интактной и контрольной групп (табл. 1, 2).

Обсуждая полученные результаты, следу-
ет отметить, что гипертермия неэффективна 
в качестве монотерапии, о чем свидетель-
ствует смещение роста окислительного по-
тенциала у крыс в сторону образования ТК 
и ОШ, которые характерны для высокой 
агрессивности опухоли и прогрессирования 
заболевания [11]. По всей видимости, это 
связано с несколькими факторами. В част-
ности, при повышении температуры уве-
личивается синтез белков теплового шока, 
которые играют жизненно важную роль 
в устойчивости раковых клеток к гипертер-
мии. HSP27, HSP70, HSP90 постоянно сверх-
экспрессируются в опухоли, HSP70 дейст-
вует как эффективный ингибитор апоптоза  
[21, 32]. Гипертермия стимулирует агрессив-
ное прооксидантное состояние в гепатоцитах 
крыс и мышей [10, 12]. Кроме того, повыше-
ние уровней продуктов ПОЛ при действии 
гипертермии можно объяснить индукцией 
гибели раковых клеток. Продукты дегра-
дации ПОЛ поступают в печень, особен-
но при гипертермии со значениями от 40 
до 44°C [21]. При этом следует отметить, что  
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Рис. 2. Динамика содержания ДК, ТК и ОШ (отн. ед.) в тканях печени крыс сравниваемых групп (М±m) при дейст-
вии гипертермии 43°C и пчелиного яда.
Fig. 2. Dynamics of Schiff base, triene conjugate, and diene conjugate levels (rel. units) in rat liver tissues of the compared 
groups (M±m) subjected to 43°C hyperthermia and bee venom.

воздействие гипертермии повышало ПОЛ 
в группе здоровых крыс, вероятно, обуслов-
ленное увеличением на фоне гипертермии кон-
центрации лабильного железа, что приводит 
к окислительному повреждению печени [31].

Гипертермия и пчелиный яд вызывали 
снижение процессов липопероксидации 
и усиление активности СОД. В литерату-
ре показано, что пчелиный яд, выделенный 

из протеомной ткани железы медоносной 
пчелы, обладает высокой антиоксидантной 
активностью благодаря наличию в своем 
составе антиоксидантных ферментов: супер- 
оксиддисмутазы-1 (SOD1), глутатион-S-
трансферазы сигма-1 изоформы A  (GSTS1), 
пероксиредоксина 2540 (PXR2540) и перок-
сидазы 1 изоформа A (TPX1) [15, 25, 30]. 
Также апитоксин способствует СОД у жи-
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вотных в ответ на введение яда. При введе-
нии пчелиного яда отмечается активация 
гипоталамо-гипофизарно-надпочечнико-
вой системы. Восстановление цитохрома 
Р450, происходящее при гидроксилирова-
нии в процессе синтеза стероидных гормо-
нов, в частности кортизола, сопровождает-
ся активацией кислорода. Образующийся 
при этом супероксид-анион-радикал инду-
цирует синтез фермента антиоксидантной 
системы защиты СОД. Однако пчелиный 
яд как поликомпонентное соединение, ве-
роятно, оказывает множественные реакции 
при канцерогенезе. Так, фермент фосфо-
липаза А2, содержащийся в пчелином яде, 
ингибирует апоптоз гепатоцитов у мышей, 
подавляя сигнальный каскад трансфор-
мирующего фактора роста-бета, который 
ответственен за пролиферацию раковых 

клеток [19]. Мелиттин как основной ком-
понент пчелиного яда обладает различны-
ми противораковыми свойствами, включая 
сохранение клеточного цикла и ингибиро-
вание роста различных злокачественных 
клеток, и, в дополнение к этому, проявляет 
антибактериальную, противовоспалитель-
ную и противовирусную активность [22]. 
Мелиттин оказывает ингибирующее дей-
ствие на высвобождение провоспалитель-
ных цитокинов, участвующих в усилении 
перекисного окисления [25]. Кроме мелит- 
тина, противовоспалительными свойствами 
обладают апамин, адолапин, МСД-пептид 
[3, 29]. Пчелиный яд повышает уровень  
IL-10 и снижает уровень TNF-α [18]. В свою 
очередь, гипертермия выступает в роли хи-
миосенсибилизатора: повышается погло-
щение пчелиного яда раковыми клетками 

Таблица 1. Изменение содержания СОД в тканях печени крыс при действии гипертермии 42°С (М±m)
Table 1. Superoxide dismutase activity in rat liver tissues under 42°C hyperthermia (M±m)

Группы
СОД

1-е сут 7-е сут 14-е сут
Интактные 0,10±0,05 0,08±0,05 0,06±0,05

Контроль 0,14±0,010 0,12±0,001 0,12±0,010

Действие гипертермии на крыс без опухоли 0,60±0,05* 0,53±0,03* 0,40±0,02*

Действие яда на крыс без опухоли 1,92±0,11* 1,80±0,40* 0,50±0,04*

Действие яда на опухоленосителей 2,10±0,04*# 1,80±0,04*# 1,72±0,03*#

Действие гипертермии 42°C на опухоленосителей 0,90±0,01 1,60±0,04*# 0,40±0,02*#
Действие гипертермии 42°C с ядом на 
опухоленосителей 1,70±0,30* 1,50±0,30* 1,66±0,03*

Примечание (здесь и далее): * — статистически значимые различия по отношению к группе «Интактные» 
(р<0,05); # — статистически значимые различия по отношению к группе «Контроль» (p<0,05).
Note (hereafter): * —significantly different from the intact group (p<0.05); # —significantly different from the control 
group (p<0.05).

Таблица 2. Изменение содержания СОД в тканях печени крыс при действии гипертермии 43°С (М±m)
Table 2. Superoxide dismutase activity in rat liver tissues under 43°C hyperthermia (M±m)

Группы
СОД

1-е сут 7-е сут 14-е сут
Интактные 0,10±0,05 0,07±0,05 0,08±0,05

Контроль 0,13±0,01 0,22±0,01* 0,12±0,01

Действие яда на крыс без опухоли 1,70±0,02* 0,90±0,10* 0,81±0,10*

Действие гипертермии на крыс без опухоли 1,52±0,01* 1,31±0,03* 0,94±0,03*

Действие яда на опухоленосителей 0,11±0,05*# 0,19±0,10*# 0,12±0,02*#

Действие гипертермии 43°C на опухоленосителей 0,40±0,01*# 0,40±0,01*# 0,54±0,10*#

Действие гипертермии 43°C с ядом на опухоленосителей 1,80±0,03* 1,56±0,08* 1,40±0,04*
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за счёт повреждения их мембраны [26, 32], 
при гипертермии увеличивается перфузия 
крови, поддерживающая высокие концент-
рации апитоксина [14, 20], высокая темпе-
ратура приводит к повышению регуляции 
метаболизма, увеличивается дренаж пчели-
ного яда в нормальных клетках [32]. Таким 
образом, совместное использование гипер-
термии и пчелиного яда оказывает положи-
тельное синергичное действие, что проявля-
ется в снижении окислительных процессов 
и усилении антиоксидантной активности 
в печени животных-опухоленосителей. 
Полученные результаты свидетельствуют 
об отсутствии гепатотоксичности пчелино-
го яда в условиях гипертермии у крыс-опу-
холеносителей и позволяют рекомендовать 
сочетанное действие гипертермии и пчели-
ного яда в качестве возможной стратегии 
в терапии канцерогенеза.

Заключение
В ходе эксперимента выявили снижение 

содержания продуктов перекисного окисле-
ния липидов в гомогенате печени животных-
опухоленосителей в группах, подвергавших-
ся сочетанному воздействию гипертермии 
и пчелиного яда. При воздействии гипер-
термии 43°С и пчелиного яда на 14-е сут 
регистрировалось снижение ДК, ТК, ОШ 
относительно значений контрольной группы 
до значений интактных животных. При ги-
пертермии 42°С и пчелиного яда уменьше-
ние ДК, ТК, ОШ было менее выражено.

Уровень супероксиддисмутазы в гомо-
генате печени крыс-опухоленосителей по-
вышался при действии гипертермии с пче-
линым ядом, при этом активность СОД 
при гипертермии 43°С с пчелином ядом 
повышалась сильнее, чем при гипертермии 
42°С с пчелиным ядом.
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