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ՀԱՊԱՎՈՒՄՆԵՐԻ ՑԱՆԿ 

ՈՍՀ ԲԴ ո չ  ստե ր ո ի դայ ի ն  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  դե ղե ր  

ՑՕԳ  ց ի կ լ օ քս ի գե նազ  

PgG2 պր ո ստագ լ անդի ն  G2 

PgH2 պր ո ստագ լ անդի ն  H2 

TNF-α ո ւ ռ ո ւ ց քի  մե ռ ո ւ կաց ման  գո ր ծ ո ն  – α 

INFγ ի նտե ր ֆե ր ո ն  գամմա 

PgE2 պր ո ստագ լ անդի ն  E2 

ԱՍՀ  աղե ստամո քսայ ի ն  համակար գ  

Հ ԽԷ  հակախո լ ի նէ ս թե րազայ ի ն  

PgI2 պր ո ստաց ի կ լ ի ն  

TxA2 թր ո մբ ո քսան  A2 

NF-κB կ ո ր ի զայ ի ն  գո ր ծ ո ն  կապպա Բ  

5-Լ ՕԳ          լ իպօ քս ի գե նազ  - 5 

LTC4 լ ե յ կ ոտր ի ե ն  C4 

IC50 ը նկ ճ ո ղ  խտո ւ թյ ո ւ ն  50 

ԴՕՖԱ         դի հ ի դր օ քս ի ֆե նի լ ալ անի ն  

ԳԱԿԹ գամմա-ամի նակարագաթթո ւ  

AMPA α-ամի նո -3-հ ի դր օ քս ի -5-մե թի լ -4-ի զ ո քսազո լ պր ոպի ո նաթթո ւ  

ԿՆՀ  կ ե նտր ո նական  ն յ ար դայ ի ն  համակար գ  

ն /ո  նե ր ո ր ո վայ նայ ի ն  

ԱՀ Ա առավե լ ագո ւ յ ն  հ նարավո ր  ազդե ց ո ւ թյ ան  արժե ք  

ADP ադե նո զի ն  դի ֆո ս ֆատ 

ՄԴԱ մալ ո նայ ի ն  դիալ դե հ ի դ  
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ԱՈւ Պ  ար յ ո ւ ն  – ո ւ ղե ղայ ի ն  պատնե շ  

PBMC ծայ րամասայ ի ն  ար յ ան  մո նո նո ւ կ լ եար  բ ջ ի ջ նե ր  

PI պր ոպի դի ո ւ մ  յ ո դի դի   

ԷԴՏԱ է թի լ ե նդիամի նտետրաքացախաթթո ւ  

FBS հ ո ր թի  ար յ ան  շ ի ճ ո ւ կ  

LPS լ իպոպո լ ի սախար ի դ  

Poly IC պո լ ի ց իտի դի լ աթթո ւ  

ROS ռ եակտի վ  թթված նի  ձ ևե ր  

Ֆլ Ա2 Ֆո ս ֆո լ իպազ  Ա2 

SAR կառ ո ւ յ ց  ակտի վո ւ թյ ո ւ ն  կապ 

FDA ԱՄՆ Սննդամթե ր քի  և  դե ղո րայ քի  վար չ ո ւ թյ ո ւ ն  

NO              ազոտի  օ քս ի դ  

 

 

 

 

 

 

 

ՆԵՐԱԾՈՒԹՅՈՒՆ 

Թեմայ ի  արդիականու թյ ու նը  
 

Հ ակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  և  ցավազր կ ո ղ  ակտի վո ւ թյ ամբ  օ ժտված  նո ր  

դե ղե ր ի  հայ տնաբ ե ր ո ւ մը  և  զար գաց ո ւ մը  շ ար ո ւ նակ ո ւ մ  է  մնալ  

ժամանակակ ի ց  բ ժ շ կագիտո ւ թյ ան  զար գաց ման   արդարաց ված  

ո ւ ղղո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ց ՝  ի նչ ը  թե լ ադր վո ւ մ  է  մի  կ ո ղմի ց  ամբ ո ղջ  

աշ խար հ ո ւ մ  ցավո վ  և  բ ո ր բ ո քո ւ մո վ  ո ւ ղե կ ց վո ղ  
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հ ի վանդո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  աճ ո վ  (Cartwright J. et al., 2019), ի ս կ  մ յ ո ւ ս  կ ո ղմի ց  

այ ս  խմբ ի  առ կա դե ղե ր ի ն  բ նո ր ո շ  բավական  հաճ ախ գրանց վո ղ  

կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ  (Kashfi K. 2017, Al-Shidhani A. et al., 2015)։  

Հ ատկապե ս  արագ  է  աճ ո ւ մ  բ ժ շ կ ո ւ թյ ան  գր ե թե  բ ո լ ո ր  ո լ ո րտնե ր ո ւ մ  

կ ի րառ ո ւ մ  գտած  ո չ  ստե ր ո ի դայ ի ն  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  դե ղե ր ի  (ՈՍՀ ԲԴ) 

ը նտրանի ն  (Rigas B. and Tsioulias G. 2015):  Սակայ ն  այ ս  դե ղե ր ը  զո ւ ր կ  չ ե ն  

մի  շ ար ք  լ ո ւ ր ջ  կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ց : Ավե լ ի ն , քր ո նի կ  

ցավո վ  տառապող  հ ի վանդնե ր ի  մոտ ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  ե ր կարատև  

կ ի րառ ո ւ մի ց  կար ո ղ  է  զար գանալ  աղե ստամո քսայ ի ն  համակար գի  (ԱՍՀ ) 

և  ե ր ի կամնե ր ի  ախտահար ո ւ մնե ր , ի նչ պե ս  նաև  մե ծանալ  

ար յ ո ւ նահ ո ս ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  հավանականո ւ թյ ո ւ նը  (Ho Yuen K. et al., 

2018)։  Այ ս  ամե նը  անհ ե ր քե լ ի ո ր ե ն  հ ի մնավո ր ո ւ մ  է  արդ յ ո ւ նավետ և  

հ նարավո ր ի նս  անվտանգ  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  ստե ղծ ման  նո ր  ո ւ ղի նե ր ի  

բացահայ տման , ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ման  և  դրանց  ռաց ի ո նալ  կ ի րառ ման  

արդիականո ւ թյ ո ւ նը :  

Նո ր  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  ստե ղծ ման  ժամանակակ ի ց  կար ևո ր  

ո ւ ղղո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ց  ե ն  հանդի սանո ւ մ  ազոտի  օ քս ի դ  ձ ե ր բազատո ղ  

դե ղե ր ի  (Mota Reginato M. et al., 2018),  խո լ ի նոպաշ ար ի չ –ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  և  

ֆո ս ֆատայ ի ն–ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  ստե ղծ ո ւ մը  (Suthar Sh. and Sharma M., 2016)։  

Հ ատկապե ս  հ ե ռանկարայ ի ն  է  համար վո ւ մ  NO ձ ե ր բազատո ղ  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  

շ ար քը , քանի  ո ր  լ րաց ո ւ ց ի չ  ազոտի  ատոմի  առ կայ ո ւ թյ ո ւ նը  

ապահ ո վո ւ մ  է  կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  ավե լ ի  թո ւ յ լ  

արտահայ տված ո ւ թյ ո ւ ն  (Aisa M. et al., 2018): 

Վե ր ջ ի ն  տար ի նե ր ի ն  ո րպե ս  նո ր  դե ղե ր ի  ստե ղծ ման  աղբ յ ո ւ ր  մե ծ  

հ ետաքր քր ո ւ -թյ ո ւ ն  ե ն  նե ր կայ աց նո ւ մ  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  

ամի նաթթո ւ նե ր ը ։  Վե ր ջ ի ննե ր ս  համաձ այ ն  գրականո ւ թյ ան  

տվյ ալ նե ր ի  օ ժտված  ե ն  բազմազան  կ ե նսաբանական  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ն -

նե ր ո վ , նե րառ յ ալ  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն , հակաս նկայ ի ն , հակաքաղց -

կ ե ղայ ի ն  և  այ լ  (Fipke M. and Vidal R., 2016): Այ ս  ամե նը  հ ի մք  է  

հանդի սանո ւ մ  դիտար կ ե լ  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ը  նաև  

ո րպե ս  նո ր , բար ձ ր  դե ղաբանական  ակտի վո ւ թյ ամբ  օ ժտված  

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  և  ցավազր կ ո ղ  դե ղե ր ի  ստե ղծ ման  հ ե ռանկարայ ի ն  



7 
 

աղբ յ ո ւ ր ։  Նման  մոտե ց ման  համար  հ ի մք  ե ն  հանդի սանո ւ մ  նաև  

է նդո գե ն  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  (օ ր ի նակ  ԳԱԿԹ-ի ) 

հ ի ման  վրա ստե ղծ ված  ցավազր կ ո ղ  դե ղե ր ը , ի նչ պի ս ի ք  ե ն  ԳԱԲԱ-

Գամման , Պր ե գաբալ ի նը  և  այ լ ն , ո ր ո նք  ց ո ւ ցաբ ե ր ե լ  ե ն  բար ձ ր  

կ լ ի նի կական  արդ յ ո ւ նավետո ւ թյ ո ւ ն  նե յ ր ոպաթի կ  ցավե ր ի  բ ո ւ ժման  

դեպքո ւ մ  (Kumru H. et al., 2018, Tovar-Gudiño E. et al., 2018): 

Այ ս  ամե նը  հ ի մք  հանդի սացավ  հ ետազոտո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  համար  

ը նտր ե լ  Հ Հ  ԳԱԱ «Հ այ կ ե նսատեխնո լ ո գիա» գիտաարտադրական  

կ ե նտր ո նո ւ մ  ս ի նթե զված  2-ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ նե ր  

հանդի սաց ո ղ  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ը ՝  NPAA-34 (Տ (+)–2–

ամի նո –3-(բ ե նզի լ ամի նո ) պր ոպի ո նաթթո ւ ), NPAA-35 (R(-)–2–ամի նո –3-

(բ ե նզի լ ամի նո )պր ոպի ո նաթթո ւ ), NPAA-36 (Տ (-)–2-ամի նո -2–մե թի լ –3-

ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթո ւ ), NPAA-38 (S(-)-2-ամի նո –3-(4'-

ֆտո ր )ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթո ւ ): Նշ ված  ամի նաթթո ւ նե ր ը  նախ և  առաջ  

ի ր ե նց   կառ ո ւ ց ված քո վ  միանգամայ ն  բավարար ո ւ մ  ե ն  նո ւ յ ն  շ ար քի  

ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  կառ ո ւ յ ց  – ակտի վո ւ թյ ո ւ ն  կապի  պահանջ նե ր ի ն  (Sherif Y. 

and Gouda M., 2014): Բաց ի  այ դ , դրանց  ց ի կ լ օ քս ի գե նազ  (ՑՕԳ ) ֆե ր մե նտի  

հ ետ կապվե լ ո ւ  ո ւ նակ ո ւ թյ ան  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ մը  (Zhamharyan A. et al., 

2014) ց ո ւ յ ց  է  տվե լ , ո ր  այ ս  ամի նաթթո ւ նե ր ը  բար ձ ր  

խնամակ ց ո ւ թյ ո ւ ն  ե ն  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  թե  ՑՕԳ -1-ի  և  թե  ՑՕԳ -2-ի  

նկատմամբ : Եվ  վե ջ ապե ս , այ ս  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  մո լ ե կ ո ւ լ ո ւ մ  

համե մատ ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ  հանդի սաց ո ղ  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  

հայ տնի  դե ղե ր ի  առ կա է  հավե լ յ ալ  ամի նո  խո ւ մբ , ո ր ը  նվազե ց նո ւ մ  է  

միաց ո ւ թյ ան  թթվայ ի ն  հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը , ի նչ ը  հ ի մք  է  հան -

դի սանո ւ մ  ակ ը նկալ ե լ ո ւ  կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  ավե լ ի  

թո ւ յ լ  արտահայ տված ո ւ թյ ո ւ ն  (Shah K. et al., 2017):  
 

Հետազոտու թյ ան նպատակը  և խնդիրները  
 

Հ ետազոտո ւ թյ ան  նպատակն  է  հանդի սաց ե լ  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ե լ ո ւ  

ս ի նթետի կ  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ը  ո րպե ս   նո ր  ո չ  

ստե ր ո ի դայ ի ն  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  դե ղե ր ի  ստե ղծ ման  հ ե ռանկարայ ի ն  

աղբ յ ո ւ ր ։   
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Հ ետազոտո ւ թյ ան  նպատակ ի  ի րականաց ման  համար  կատարվե լ  է  

ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ  հանդի սաց ո ղ  թվո վ  4 

ամի նաթթո ւ նե ր ի ՝   NPAA-34 (Տ (+)–2–ամի նո –3-

(բ ե նզի լ ամի նո )պր ոպի ո նաթթո ւ ), NPAA-35 (R(-)–2–ամի ն–

3(բ ե նզի լ ամի նո )պր ոպի ո նաթթո ւ ), NPAA-36 (Տ (-)–2-ամի նո -2–մե թի լ –3-

ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթո ւ ), NPAA-38 (S(-)-2-ամի նո –3-(4'-

ֆտո ր )ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթո ւ ). 

 հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ան  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ մ ՝  քս ի լ ո լ ո վ  

մակած ված  առ նետնե ր ի  ականջ նե ր ի  ս ո ւ ր  բ ո ր բ ո քման  

փո ր ձ արարական  մո դե լ ո ւ մ , 

 հականո ց ի ց եպտի վ  ակտի վո ւ թյ ան  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ մ ՝  

առ նետնե ր ի  պո չ ի  հ ետձ գման  «tail-flick» թե ստո ւ մ , 

 ց իտոտո քս ի կ ո ւ թյ ան  ո ր ո շ ո ւ մը  Հ ո ս քայ ի ն  ց իտո մետր իայ ի  (flow 

cytometry) մե թո դո վ , 

 in vitro պայ մաննե ր ո ւ մ  ար յ ան  մե ջ  բ ո ր բ ո քման  գո ր ծ ը նթաց ի  

մար կ ե ր  հանդի սաց ո ղ  ց իտո կ ի ննե ր ի  ձ ե ր բազատման  գո ր ծ ը նթաց ի  

ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ մ ՝  ի մո ւ նո ֆե ր մե նտայ ի ն  վե ր լ ո ւ ծ ո ւ թյ ան  

ELISA մե թո դո վ , 

 հակաօ քս ի դանտայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ան  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ մ ՝  

քս ի լ ո լ ո վ  մակած ված  առ նետնե ր ի  ականջ նե ր ի  հ յ ո ւ ս ված քո ւ մ  

ՄԴԱ-ի  պար ո ւ նակ ո ւ թյ ան  ո ր ո շ մամբ , 

 խո ցած ի ն  հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ մ ՝  ս ո ւ ր  

խո ցագո յ աց ման  փո ր ձ արարական  մո դե լ ո ւ մ , 

 հակաագր ե գանտայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ան  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ մ  ADP 

մակած ված  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իայ ի  մո դե լ ո ւ մ : 
 

 

Հետազոտու թյ ան գիտական նորու յ թը  
 

Բացահայ տվե լ  է , ո ր .  

 2-ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ նե ր  հանդի սաց ո ղ  ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ը  օ ժտված  ե ն  (NPAA-34, NPAA-35, 

NPAA-36, NPAA-38) հականո ց ի ց եպտի վ  և  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  

ակտի վո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ ,  
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 առավե լ  բար ձ ր  ակտի վո ւ թյ ամբ  օ ժտված  NPAA-34 և  NPAA-36 

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ե ն  բ ո ր բ ո քման  օ ջ ախո ւ մ  

մալ ո նայ ի ն  դիալ դե հ ի դի  մակար դակ ը  ի ջ ե ց նե լ ո ւ  

հատկ ո ւ թյ ո ւ ն , 

 հ ետազոտվո ղ  NPAA-34 և  NPAA-36 ամի նաթթո ւ նե ր ը  in vitro 

պայ մաննե ր ո ւ մ  խո չ նդոտո ւ մ  ե ն  բ ո ր բ ո քման  մար կ ե ր նե ր  

հանդի սաց ո ղ  և  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  

պոտե նց ո ղ  ց իտո կ ի ննե ր ի  ձ ե ր բազատո ւ մը ,  

 NPAA-34 և  NPAA-36 ամի նաթթո ւ նե ր ը  in vitro պայ մաննե ր ո ւ մ  

ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ե ն  շ ատ թո ւ յ լ  արտահայ տված  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ն  

թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց ի ո ն  գո ր ծ ը նթաց ի  վրա, 

 NPAA-34-ի  և  NPAA-36-ի  գր գռ ի չ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  ստամո քս ի  

լ ո ր ձ աթաղանթի  վրա 50 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  գր ե թե  բացակայ ո ւ մ  է , 

ի ս կ  100 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  է  շ ատ թո ւ յ լ  

արտահայ տված ո ւ թյ ո ւ ն :  
 

Աշխատանքի  գիտագործնական նշանակու թյ ու նը  
 

 Ու ս ո ւ մնաս ի ր ված  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  

բացահայ տված  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  և  հականո ց ի ց եպտի վ  

հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  թո ւ յ լ  արտահայ տված  կ ո ղմնակ ի  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  հ ետ մե կտե ղ  կար ո ղ  ե ն  հ ի մք  հանդի սանալ  

առաջ ար կ ե լ ո ւ  դրանց  ո րպե ս  հ նարավո ր ի նս  անվտանգ  

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  և  ցավազր կ ո ղ  դե ղե ր ի  ստե ղծ ման  նո ր  

աղբ յ ո ւ ր ։  

 Բացահայ տված  և  տար բ ե ր  բ ի ո մար կ ե ր նե ր ի  ո ր ո շ ման  հ ի ման  վրա 

հաստատված  հակաօ քս ի դանտայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  թո ւ յ լ  է  

տալ ի ս  ը նդ լ այ նե լ  հ ետազոտված  ամի նաթթո ւ նե ր ի  հ նարավո ր  

կ ի րառ ման  ո լ ո րտը ։  

 Ոչ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  օ ր ի նակ ո վ  լ րաց ո ւ ց ի չ  

ամի նախմբ ի  առ կայ ո ւ թյ ան  պայ մաննե ր ո ւ մ  նե ր կայ աց ված  

դե ղաբանական  ազդե ց ո ւ թյ ան  առանձ նահատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  հ ի մք  

ե ն  հանդի սանո ւ մ  զար գաց նե լ ո ւ  նո ր  օ ր ի նաչ ափո ւ թյ ո ւ ն  ՈՍՀ ԲԴ-

ե ր ի  ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ նե ր ի   կառ ո ւ յ ց -

ակտի վո ւ թյ ո ւ ն  կապի  առ կա դր ո ւ յ թնե ր ո ւ մ : 
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ԳԼՈՒԽ I 

ԳՐԱԿԱՆՈՒԹՅԱՆ ԱԿՆԱՐԿ 

 

1.1 Ցիկլ օքսգենազի  նոր  արգել ակիչ ների  ստեղծման հեռանկարները  

 

Նո ր  ո չ  ստե ր ո ի դայ ի ն  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  դե ղե ր ի  (ՈՍՀ ԲԴ) 

ո ր ո նո ւ մը  չ ի  կ ո ր ց ր ե լ  ի ր  արդիականո ւ թյ ո ւ նը , քանի  ո ր  լ այ նո ր ե ն  

կ ի րառ ման  հ ետ մե կտե ղ  (ցավ , տենդ , բ ո ր բ ո քո ւ մ ) (Wongrakpanich S. et al. 

2018, Hoque I. et al., 2016), քի չ  չ ե ն  նաև  դրանց  առաջ աց րած  կ ո ղմնակ ի  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  (Eccleston C. et al. 2017):  

Ընդհանո ւ ր  առ մամբ  դրանք , ի նչ պե ս  և  ց ի կ լ օ քս ի գե նազի  (ՑՕԳ ) 

է նդո գե ն  լ ի գանդ  արախիդո նաթթո ւ ն , հանդի սանո ւ մ  ե ն  թո ւ յ լ  

օ ր գանական  թթո ւ նե ր , օ ժտված  հ ի դր ո ֆո բ  հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ , ո ր ը  

հ ե շ տաց նո ւ մ  է  այ ս  դե ղե ր ի  միաց ո ւ մը  ՑՕԳ  ֆե ր մե նտի ն , քանի  ո ր  

վե ր ջ ի նի ս  ակտի վ  կ ե նտր ո նը  գտնվո ւ մ  է  հ ի դր ո ֆո բ  անց ո ւ ղո ւ  

վե ր ջ ո ւ մ  (Diaz-Gonzalez F. and Sanchez-Madrid F., 2015, Ullah Nasir et al., 2015.): 

Նման  պահանջ նե ր ի ն  բավարար ո ղ  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի ց  հաստատված  

արդ յ ո ւ նավետո ւ թյ ամբ  հաջ ո ղ  կ լ ի նի կական  փո ր ձ ար կ ո ւ մնե ր  ե ն  

անց ե լ  սալ ի ց ի լ ատնե ր ը , անի լ ի դնե ր ը , ար ի լ  և  հ ետե ր ոար ի լ  

քացախաթթվի , պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ նե ր ը , անթրանի լ ատնե ր ը , 

ար ի լ  կ ետո ննե ր ը , օ քս ի կամնե ր ը , ֆե նի լ պի րազո լ ո ննե ր ը  և  կ ո քս ի բ -

նե ր ը  (Asirvatham S. et al., 2016, Kowalski M. and Makowska J. 2015)։   

Այ ս  դե ղե ր ը  ը ստ ի ր ե նց  ՑՕԳ  ը նտր ո ղականո ւ թյ ան , ո ր ի  

ց ո ւ ցանի շ ն  է  IC-50-ը  (այ ն  խտո ւ թյ ո ւ նն  է , ո ր ի  պարագայ ո ւ մ  ը նկ ճ վո ւ մ  

է  ֆե ր մե նտի  50%-ը ) հանդի սանո ւ մ  ե ն  ո չ  ը նտր ո ղական  ՑՕԳ  ո ւ  բար ձ ր  

ը նտր ո ղականո ւ թյ ամբ  ՑՕԳ -2 արգե լ ակ ի չ նե ր  (կ ո քս ի բ նե ր ) (Oniga S. et 

al., 2017)։  

Հ այ տնի  է , ո ր  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ը  տար բ ե ր վո ւ մ  ե ն  նաև  ը ստ ՑՕԳ -1 և  ՑՕԳ -2 

ը նկ ճ ման  մեխանի զմի .  ա)արագ , մր ցակ ցայ ի ն , դար ձ ե լ ի  միաց ո ւ մ  ՑՕԳ -

1-ի  և  ՑՕԳ -2-ի  հ ետ (օ ր . ի բ ո ւ պր ո ֆե ն , մե ֆե նամաթթո ւ , պի ր օ քս ի կամ ), բ ) 

արագ , ավե լ ի  փոքր  խնամակ ց ո ւ թյ ամբ  դար ձ ե լ ի  միաց ո ւ մ , ո ր ը  

ժամանակ ի  ը նթաց քո ւ մ  վե ր  է  ած վո ւ մ  ավե լ ի  բար ձ ր  

խնամակ ց ո ւ թյ ամբ , դանդաղ , դար ձ ե լ ի  կապի  (օ ր . ֆլ յ ո ւ ր բ իպր ո ֆե ն , 

դի կ լ ո ֆե նակ , ի նդո մետաց ի ն ), գ )արագ , դար ձ ե լ ի  միաց ո ւ մ , ո ր ի ն  
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հաջ ո ր դո ւ մ  է  ՑՕԳ -1-ի  և  ՑՕԳ -2-ի  կ ո վալ ե նտայ ի ն  մո դի ֆի կաց իան  (օ ր . 

ասպի ր ի ն ) (Knights K. et al., 2010)։   

Այ սպե ս ՝  ի բ ո ւ պր ո ֆե նը  և  այ լ  ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  

ածանց յ ալ նե ր ը  մր ցակ ցայ ի ն  կ ե րպո վ  խո չ ը նդոտո ւ մ  ե ն  

արախիդո նաթթվի  միաց մանը  ֆե ր մե նտի ն  և  ազդե ց ո ւ թյ ան  ավարտի ց  

հ ետո  արագ  անջ ատվո ւ մ  ե ն  ՑՕԳ -ի  ակտի վ  կ ե նտր ո նի ց ։  Դանդաղ  կապվո ղ  

ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ը  (օ ր . ֆլ յ ո ւ ր բ իպր ո ֆե ն ) ս կ զբ ո ւ մ  զի ջ ո ւ մ  ե ն  արախիդո -

նաթթվի ն  ի ր ե նց  խնամակ ց ո ւ թյ ամբ , սակայ ն  ո ր ո շ  ժամանակ  անց  

կայ ո ւ ն  միանո ւ մ  ե ն  ֆե ր մե նտի ն , ի ս կ  ասպի ր ի նը  առաջ աց նո ւ մ  է  

ֆե ր մե նտի  կ ո վալ ե նտ մո դի ֆի կաց իա՝  աց ետի լ աց ման  ճ անապար հ ո վ ։   

ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  թե րապևտի կ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  ո ւ ղղակ ի ո ր ե ն  

կապված  ե ն  դրանց  ո ւ նակ ո ւ թյ ան  հ ետ արգե լ ակ ե լ ո վ  ՑՕԳ  ֆե ր մե նտը ՝  

ը նկ ճ ե լ ո ւ  ո ր ո շ  պր ո ստագ լ անդի ննե ր ի  ս ի նթե զը  (Harirforoosh S. et al., 

2013, Patrignani P. and Patrono C., 2014)։  Ֆե ր մե նտը  պար ո ւ նակ ո ւ մ  է  ե ր կ ո ւ  

ակտի վ  հատված , ո ր ո նց ի ց  ց ի կ լ օ քս ի գե նազայ ի ն  կայ քը  

պատասխանատո ւ  է  արախիդո նաթթվի  փոխակ ե րպման  համար  դեպի  

հ ի դր ոպե ր օ քս ի է նդոպե ր օ քս ի դ  PgG2, ի ս կ  պե ր օ քս ի դազայ ի ն  

ակտի վո ւ թյ ամբ  օ ժտված  հ ե մը  վե րած ո ւ մ  է  PgG2-ը  PgH2-ի , ո ր ն  է լ  

հանդի սանո ւ մ  է  նախանյ ո ւ թ՝  2-պր ո ստանո ի դնե ր ի  ս ի նթե զի  համար  

(Kirkby N. et al., 2015)։   
 

 

Նկար  1.1.1. ՑՕԳ -1 և  ՑՕԳ -2 ֆե ր մե նտնե ր ի  ակտի վ  կ ե նտր ո ննե ր ը  
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Հ այ տնի  ե ն  ՑՕԳ  ֆե ր մե նտի  ե ր ե ք  տարատե սակ ՝  ՑՕԳ -1, ՑՕԳ -2 և  ՑՕԳ -3 

(Bando T. et al., 2017)։  ՑՕԳ -3-ը  համար վո ւ մ  է  ՑՕԳ -1-ի  այ սպե ս  կ ո չ ված  

«մո ւ տաց ված » տարատե սակ , ո ր ի ն  ո ր ո շ  հ ե ղի նակ նե ր  անվանո ւ մ  ե ն  նաև  

ՑՕԳ -1b, առ կա է  գ լ խո ւ ղե ղո ւ մ  և  արգե լ ակ վո ւ մ  է  պարաց ետամո լ ո վ  

(Hazarika I. and Selvam P., 2015)։  ՑՕԳ -1-ը  և  ՑՕԳ -2-ը  նման  ե ն  մի մ յ անց  63%-

ո վ , ը նդ  ո ր ո ւ մ  կատալ իտի կ  կ ե նտր ո նո վ  լ ր ի վ  համանման  ե ն ։  

Տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը , ո ր ո նց ի ց  և  կար ո ղ  է  կախված  լ ի նե լ  ՑՕԳ  

ը նտր ո ղականո ւ թյ ո ւ նը , ակտի վ  կ ե նտր ո նո ւ մ  ե ն  (Նկար  1.1.1)։  Այ ն  

ը նդհանո ւ ր  առ մամբ  ի ր ե նի ց  նե ր կայ աց նո ւ մ  է  հ ի դր ո ֆո բ  հատված , 

ո ր ը  ո ւ նի  ե ր կ ո ւ  հ ի դր ո ֆի լ  գրպան , ո ր ո նց ի ց  յ ո ւ րաքանչ յ ո ւ ր ը  89 և  

523 տեղե ր ո ւ մ  պար ո ւ նակ ո ւ մ  է  վալ ի ն  ամի նաթթո ւ ՝  ՑՕԳ -2-ո ւ մ , և  

ավե լ ի  մե ծ  ի զո լ ե յ ց ի ն  ամի նաթթո ւ ՝  ՑՕԳ -1-ո ւ մ , ո ր ը  բ ե ր ո ւ մ  է  այ դ  

գրպաննե ր ի  չ ափե ր ի  փոքրաց մանը  (Blobaum A.  and Marnett L., 2007)։   

Տար բ ե ր  հ յ ո ւ ս ված քնե ր  պար ո ւ նակ ո ւ մ  ե ն  ՑՕԳ -ի  տար բ ե ր  

տարատե սակ նե ր , ո ր ո նք  չ նայ ած  մետաբ ո լ ի կ  պր ո ց ե ս նե ր ի  մե ջ  

մաս նակ ց ո ւ թյ ան  ը նդհանր ո ւ թյ անը  ո ւ նե ն  ո ր ո շ ակ ի  

առանձ նահատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր  և  դրանց  ը նտր ո ղական  ը նկ ճ ո ւ մը  կար ո ղ  է  

կար ևո ր  լ ի նե լ  կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  տե սակ ետի ց ։  ՑՕԳ -1-ը  

համար վո ւ մ  է  կ ո նստիտո ւ տի վ  ֆե ր մե նտ, հայ տնաբ ե ր ված  է  

կաթնաս ո ւ ննե ր ի  բ ջ ի ջ նե ր ի  մե ծամաս նո ւ թյ ո ւ նո ւ մ , բացառ ո ւ թյ ամբ  

է ր ի թր ո ց իտնե ր ի ։  Հ այ տաբ ե ր վե լ  է , ո ր  այ ն  ակտի վանո ւ մ  է  նաև  

տար բ ե ր  կար ց ի նո մանե ր ո ւ մ  և  մե ծ  դե ր  ո ւ նի  քաղց կ ե ղի  զար գաց ման  

գո ր ծ ո ւ մ  (Orlando B. and Malkowski M., 2016)։  Իս կ  ՑՕԳ -2-ը  համար վո ւ մ  է  

խթանվո ղ  (ի նդո ւ ց ի բ ե լ ) ֆե ր մե նտ, ս ի նթե զվո ւ մ  է  նախաբ ո ր բ ո քայ ի ն  

ց իտո կ ի ննե ր ի , հատկապե ս  TNF-α-ի , ի նտե ր լ ե յ կ ի ննե ր ի , միտո գե ննե ր ի , 

է նդոտո քս ի ննե ր ի  ազդե ց ո ւ թյ ամբ  և  մե ծ  քանակ ո ւ թյ ամբ  

հայ տնաբ ե ր վո ւ մ  է  ակտի վաց ված  մակ ր ո ֆագե ր ո ւ մ  և  բ ո ր բ ո քման  

օ ջ ախի  բ ջ ի ջ նե ր ո ւ մ  (Harizi H., 2015)։  

ՑՕԳ -1-ը  և  ՑՕԳ -2-ը  բաց ի  արախիդո նաթթվի ց , օ քս ի դաց նո ւ մ  ե ն  նաև  

անփոխար ի նե լ ի  ճ արպաթթո ւ նե ր  հանդի սաց ո ղ  օ մե գա-3-ի ն  և  օ մե գա-6-

ի ն , ո ր ի  հ ետևանքո վ  առաջ անո ւ մ  ե ն  1-պր ո ստանո ի դնե ր  և  3-

պր ո ստանո ի դնե ր , ո ր ո նք  ավե լ ի  քի չ  բ ո ր բ ո քո ւ մ  մակած ի չ  ե ն , քան  
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2­պր ո ստանո ի դնե ր ը ։  Օմե գա-3-ը  և  օ մե գա-6-ը  հանդի սանո ւ մ  ե ն  

արախիդո նաթթվի  մր ցակ ի ց նե ր ը  ց ի կ լ օ քս ի գե նազայ ի ն  ո ւ ղո ւ  համար , 

այ դ  ի ս կ  պատճ առ ո վ  այ ս  ճ արպաթթո ւ նե ր ի  կ ե նդանական  և  բ ո ւ սական  

աղբ յ ո ւ ր նե ր ը  նվազե ց նո ւ մ  ե ն  բ ո ր բ ո քո ւ մը  (Denkins Y. Et al, 2005)։   

ՑՕԳ -1-ը  կատալ ի զո ւ մ  է  արախիդո նաթթվի ց  մի  շ ար ք  

պր ո ստագ լ անդի ննե ր ի  և  թր ո մբ ո քսան  A2-ի  առաջ աց մանը , ո ր ո նք  

մաս նակ ց ո ւ մ  ե ն  այ նպի ս ի  ֆի զի ո լ ո գիական  գո ր ծ ը նթաց նե ր ի ն , 

ի նչ պի ս ի ք  ե ն  ԱՍՀ -ի  լ ո ր ձ այ ի ն  շ ե րտի  պաշ տպանո ւ թյ ո ւ նը , ե ր ի կամ -

նե ր ի  հ ո մե ո ստազը , թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իան  և  այ լ ն  (Nørregaard 

R. et al., 2015): Բաց ի  այ դ  հայ տնաբ ե ր վե լ  է , ո ր  է նդո գե ն  

ց ի կ լ օ քս ի գե նազայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ո ւ ն  է  անհ րաժե շ տ ստամո քս ի  

լ ո ր ձ աթաղանթի  մակ ե ր ե ս ի ն  հարաբ ե րական  հ ի մնայ ի ն  pH 

ապահ ո վե լ ո ւ  համար ։  Ընդ  ո ր ո ւ մ  դրա համար  պատասխանատո ւ  է  

հ ի մնականո ւ մ  ՑՕԳ -1-ը  (Baumgartner H. K. et al., 2004)։  Այ ս  ամե նի  հ ետ 

մե կտե ղ  ՑՕԳ -ե ր ի  մաս նակ ց ո ւ թյ ամբ  արախիդո նաթթվի  արգաս ի քնե ր ը , 

հատկապե ս  PgE2-ը , մաս նակ ց ո ւ մ  ե ն  բ ո ր բ ո քման  դասական  նշ աննե ր ի  

առաջ աց մանը , ի նչ պի ս ի ք  ե ն  ցավը , այ տո ւ ց ը  և  այ լ ն ։  Բաց ի  այ դ  այ ս  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  թափանց նո ւ մ  ե ն  ո ղնո ւ ղե ղ , և  հ ե շ տաց նո ւ մ  

ցավայ ի ն  ի մպո ւ լ ս նե ր ի  հաղո ր դո ւ մը  (Atsufumi K. 2011)։  Չնայ ած  ՑՕԳ -1-ի  

անհ ե ր քե լ ի  դե ր ի ն , բ ո ր բ ո քման  պր ո ց ե ս նե ր ի ն  մաս նակ ց ե լ ո ւ  

հ ի մնական  բաժի նը  ը նկ նո ւ մ  է  ՑՕԳ -2-ի ն , ո ր ի  ակտի վաց ման  համար  

սակայ ն  անհ րաժե շ տ է  ժամանակ ։  Հ աստատված  է  նաև  ՑՕԳ -2-ի  

մաս նակ ց ո ւ թյ ո ւ նը  նե ոպլ աստի կ  պր ո ց ե ս նե ր ո ւ մ , ո ր ն  

արտահայ տվո ւ մ  է  տար բ ե ր  քաղց կ ե ղնե ր ի  առաջ աց ման  խթանո ւ մո վ  (Liu 

Y. et al., 2016)։  Հ այ տնի  է , ո ր  ՑՕԳ -2-ի  մաս նակ ց ո ւ թյ ամբ  առաջ ացած  

պր ո ստագ լ անդի ննե ր ը  նվազե ց նո ւ մ  ե ն  քաղց կ ե ղայ ի ն  բ ջ ի ջ նե ր ի  

ապոպտո զը , այ դ  ի ս կ  պատճ առ ո վ  կատար ված  հ ետազոտո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  

հ ի ման  վրա պարզվե լ  է , ո ր  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  կ ի րառ մամբ  կար ե լ ի  է  

նվազե ց նե լ  հաստ աղո ւ  քաղց կ ե ղի  առաջ աց ման  հաճ ախականո ւ թյ ո ւ նը  

(Mohale D.S. et al., 2014)։   

ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ը  պաշ ար ե լ ո վ  ՑՕԳ -2 ֆե ր մե նտը , ը նկ ճ ո ւ մ  ե ն  բ ո ր բ ո քման  

մե դիատո ր նե ր  հանդի սաց ո ղ  պր ո ստագ լ անդի ննե ր ի  ս ի նթե զը , 
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նվազե ց նո ւ մ  ե ն  ցավը , բ ո ր բ ո քո ւ մը  և  ջ ե ր մո ւ թյ ո ւ նը  (Katariya D. and 

Joshi A., 2016)։  Ոչ  ը նտր ո ղական  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ը  ՑՕԳ -2 արգե լ ակ ման  հ ետ 

մե կտե ղ  պաշ ար ո ւ մ  ե ն  նաև  ՑՕԳ -1-ը , ո ր ի  հ ետևանքո վ  կար ո ղ  ե ն  

վնաս վե լ  ե ր ի կամնե ր ը , ի նչ պե ս  նաև  նվազե ց նե լ ո վ  ստամո քսա-

պաշ տպան  պր ո ստագ լ անդի ննե ր ի  արտադր ո ւ թյ ո ւ նը , թր ո մբ ո քսանի  

քանակ ը  կար ո ղ  ե ն  բ ե ր ե լ  այ նպի ս ի  լ ո ւ ր ջ  կ ո ղմնակ ի  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  զար գաց մանը , ի նչ պի ս ի ք  ե ն  խո ցագո յ աց ո ւ մը  և  

ար յ ո ւ նահ ո ս ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  (Supakanya W. et al., 2018) (Նկար  1.1.2)։  

Հ աստատված  է , ո ր  հ ի վանդնե ր ի  մոտավո րապե ս  50%-ի  մոտ, ո ր ո նք  

ե ր կար  ժամանակ  օ գտագո ր ծ ո ւ մ  ե ն  ՈՍՀ ԲԴ-նե ր , կար ո ղ  է  զար գանալ  

բարակ  աղո ւ  լ ո ր ձ աթաղանթի  վնաս ո ւ մ  (Higuchi K. et al., 2009)։  

Ամփոփե լ ո վ  գրականո ւ թյ ան  տվյ ալ նե ր ը  պարզ  է  դառ նո ւ մ , ո ր  ո չ  

ը նտչ ո ղական  ՑՕԳ  պաշ ար ո ղ  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  ԱՍՀ -ի  թո ւ նայ նո ւ թյ ան  

հ ի մնական  մեխանի զմնե ր ի ն  ե ն  պատկանո ւ մ ՝  1. համակար գայ ի ն  - 

պր ո ստագ լ անդի ննե ր ի  կ ե նսաս ի նթե զի  ը նկ ճ ո ւ մը , ո ր ը  հատկապե ս  

արտահայ տվո ւ մ  է  ՑՕԳ -ի  ո չ  ը նտր ո ղական  արգե լ ակ ի չ նե ր ի  մոտ, և  2. 

տեղայ ի ն  - կար բ օ քս ի լ  խմբ ի  առ կայ ո ւ թյ ամբ  ԱՍՀ -ի  լ ո ր ձ աթաղանթի  

գր գռ ո ւ մ  (Amir M. et al 2008, Zarghi A. et al., 2009, Koji T. et al. 2010): 
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Նկար  1.1.2. Արախիդո նաթթվի  մետաբ ո լ ի զմը  և  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  

ակտի վո ւ թյ ան  հ նարավո ր  թի րախնե ր ը  

 

Հ աշ վի  առ նե լ ո վ  այ ս  ամե նը  ե նթադր վո ւ մ  է ր , ո ր  ը նտր ո ղական  

ՑՕԳ -2 արգե լ ակ ի չ նե ր ը  կ լ ի նե ի ն  ի դեալ ական  դե ղե ր ՝  դե ղաբանական  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  հ ետ մե կտե ղ ՝  զե ր ծ  լ ի նե լ ո վ  անցանկալ ի  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ց  (Jaen R. et al., 2018, Castellsague J. et al., 2012, Al-Turki 

D.A. et al., 2010)։  Սակայ ն , չ նայ ած  ո ր  կ ո քս ի բ նե ր ը  ԱՍՀ -ի  

լ ո ր ձ աթաղանթի  վրա ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ե ն  թո ւ յ լ  արտահայ տված  վնաս ո ղ  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ն , դրանց  մոտ ավե լ ի  մե ծ  վտանգ  է  նե ր կայ աց նո ւ մ  

հ նարավո ր  թր ո մբագո յ աց ո ւ մը , ո ր ը  պայ մանավո ր ված  է  

հակաագր ե գանտ, անոթալ այ նի չ  PgI2 և  պր ոագր ե գանտ, անոթաս ե ղմի չ  

TxA2-ի  մի նչ և  հավասարակ շ ռ ո ւ թյ ան  խախտմամբ  դեպի  TxA2-ի  կ ո ղմը , ո ր ը  

բ ե ր ո ւ մ  է  պր ոթր ո մբ ի նայ ի ն  ի նդե քս ի  մե ծաց ման  (Debabrata M., 2002): 

Բաց ի  այ դ  ՑՕԳ -2-ը  մաս նակ ց ո ւ մ  է  ԱՍՀ -ի  լ ո ր ձ աթաղանթի  այ սպե ս  

կ ո չ ված  «հար մար ո ղական  բ ջ ջ ապաշ տպանո ւ թյ անը » (adaptive cytoprotection): 

ԱՍՀ -ի  լ ո ր ձ աթաղանթի  վնաս ված  մակ ե ր ե ս ի ն  տեղի  է  ո ւ նե նո ւ մ   ՑՕԳ -2-
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ի  ակտի վաց ո ւ մ , ո ր ը  մե ծ  քանակ ո ւ թյ ամբ  արտադր ո ւ մ  է  

ռ ե գե նե րաց ի ո ն  պր ո ց ե ս նե ր ի ն  մաս նակ ց ո ղ  պր ո ստագ լ անդի ննե ր : Այ դ  

ի ս կ  պատճ առ ո վ  ՑՕԳ -2-ի  պաշ ար ո ւ մը  ի նքնի ն  կար ո ղ  է  ևս  

դանդաղե ց նե լ  վնաս ված  հատված ի  վե րականգնո ւ մը  (Parente L., 2003): Եվ  

վե ր ջ ապե ս ՝  պր ո ստագ լ անդի ննե ր ը , ո ր ո նք  առաջ անո ւ մ  ե ն  ՑՕԳ -1-ի  

մաս նակ ց ո ւ թյ ամբ , նո ւ յ նպե ս  ը նդգր կ ված  ե ն  հ իպե րալ գե զիայ ի  և  

բ ո ր բ ո քման  գո ր ծ ը նթաց նե ր ո ւ մ  (Pannunzio A. and Coluccia M. 2018): 

Հ աշ վի  առ նե լ ո վ  այ ս  ամե նը  պարզ  դար ձ ավ  և  հաստատվե ց , ո ր  

ը նտր ո ղական  ՑՕԳ -2 պաշ ար ո ւ մը  լ ի ո վի ն  չ ի  ապահ ո վո ւ մ  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի ն  

բ նո ր ո շ  կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  շ ր ջ անց ո ւ մը  և  անվտանգ  ՑՕԳ  

արգե լ ակ ի չ նե ր ի  ստե ղծ ո ւ մը   պահանջ ե ց  նո ր  մոտե ց ո ւ մնե ր ի  և  

ո ւ ղի նե ր ի  հ ետագա զար գաց ո ւ մ ։   

ՑՕԳ -ի  նո ր  արգե լ ակ ի չ նե ր ի  դի զայ նի  զար գաց ման  ժամանակակ ի ց  

ո ւ ղղո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ց  է  հանդի սանո ւ մ  նախադե ղ  հանդի սաց ո ղ  ՈՍՀ ԲԴ-

ե ր ի  ստե ղծ ո ւ մը , ո ր ո նք  օ ժտված  կ լ ի նե ն  ցանկալ ի  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  

ակտի վո ւ թյ ամբ  և  ավե լ ի  թո ւ յ լ  արտահայ տված  կ ո ղմնակ ի  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ ՝  հատկապե ս  ԱՍՀ -ի  վրա (Perkovic I. et al. 2013)։  

Ինչ պե ս  արդե ն  նշ վե ց  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  գաստր ոտո քս ի կ ո ւ թյ ո ւ նը  պայ մա-

նավո ր ված  է  ո չ  միայ ն  նրանց  ազդե ց ո ւ թյ ան  մեխանի զմո վ , այ լ  նաև  

մո լ ե կ ո ւ լ ո ւ մ  կար բ ո քս ի լ  խմբ ի  առ կայ ո ւ թյ ամբ ։  Այ ն  ստամո քս ի  

թթվայ ի ն  մի ջ ավայ ր ո ւ մ  գտնվո ւ մ  է  ո չ  ի ո նի զաց ված  վի ճ ակ ո ւ մ  և  

ապահ ո վո ւ մ  այ դ  դե ղե ր ի  անց ո ւ մը  ստամո քս ի  խո ռ ո չ ի ց  ավե լ ի  խո ր ը  

շ ե րտե ր ։  Սակայ ն  ավե լ ի  խո ր ը  շ ե րտե ր ի  հ ի մնայ ի ն  մի ջ ավայ ր ո ւ մ  

այ ն  ի ո նի զաց վո ւ մ  է  և  մե ծաց նո ւ մ  միաց ո ւ թյ ան  տեղայ ի ն  գր գռ ի չ  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  (Bansal A. et al., 2001)։  Սա նվազե ց նե լ ո ւ  նպատակ ո վ  ի  

հայ տ ե կավ  նախադե ղ  – ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  գաղափար ը , ո ր ի  շ նո ր հ ի վ  

ժամանակավո րապե ս  կ քո ղար կ վե ր  կար բ ո քս ի լ  խո ւ մբ ը ։   

Հ այ տնի  է  նախադե ղ -ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  ստե ղծ ման  մի  քանի  

ո ւ ղղո ւ թյ ո ւ ն ՝  ա)ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  է ս թե րայ ի ն  կամ  ամի դայ ի ն  

նախադե ղե ր ի  ստե ղծ ո ւ մ . այ դ  նպատակ ո վ  կ ի րառ վո ւ մ  ե ն  պարզ  

սպի րտնե ր  կամ  պարզ  ամի ննե ր , առաջ աց նե լ ո վ  համապատասխանաբար  

է ս թե րայ ի ն  և  ամի դայ ի ն  կապե ր  կար բ ո քս ի լ  խմբ ի  հ ետ, բ ) անհ ի դր ի դ  
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նախադե ղե ր ի  ստե ղծ ո ւ մ . այ լ  նախադե ղե ր ի  հ ի դր ո լ ի զը  կար ո ղ  է  

փոփոխվե լ  անհատնե ր ի  մի ջ և , նո ւ յ նի ս կ  նո ւ յ ն  անհատի  մոտ կախված  

օ ր վա ժամի ց , կամ  նե ր մո ւ ծ ման  ո ւ ղո ւ ց , ո ր ը  կար ո ղ  է  բ ե ր ե լ  

կ ե նսամատչ ե լ ի ո ւ թյ ան  զգալ ի  փոփոխո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  (Shaaya O. et al., 

2003)։  Այ դ  ի ս կ  պատճ առ ո վ  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  անհ ի դր իայ ի ն  ածանց յ ալ նե ր ի  

ստե ղծ ո ւ մը  կար ո ղ  է  լ ո ւ ծ ե լ  այ ս  խնդի ր ը ։  Ի  տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ ն  

նախադե ղե ր ո ւ մ  կ ի րառ վո ղ  է ս թե րայ ի ն  կապե ր ի ՝  անհ ի դր ի դայ ի ն  

կապը  ավե լ ի  զգայ ո ւ ն  է  հ ի դր ո լ ի զի  հանդեպ, ո ր ի  շ նո ր հ ի վ  նրանց  

անջ ատո ւ մը  կար բ ո քս ի լ  խմբ ի ց  ի րականանո ւ մ  է  կանխատե ս ե լ ի  

արագո ւ թյ ամբ , և  ավե լ ի  քի չ  զգայ ո ւ ն  ֆե ր մե նտայ ի ն  

նե ր գո ր ծ ո ւ թյ ո ւ նի ց , է ս թե ր նե ր ի  և  ամի դնե ր ի  համե մատո ւ թյ ամբ , 

գ )փոխադար ձ  նախադե ղե ր ի  ստե ղծ ո ւ մ , ո րտե ղ  կ ր ի չ ը  հանդի սանո ւ մ  է  

այ լ  կ ե նսաբանո ր ե ն  ակտի վ  միաց ո ւ թյ ո ւ ն  և  այ դ  ե ր կ ո ւ  միաց ո ւ թ-

յ ո ւ ննե ր ը  հանդի սանո ւ մ  ե ն  նախա-բաղադր ի չ  մե կ ը  մ յ ո ւ ս ի  համար  

(Shah K. Et al., 2017)։  Այ ն  կար ո ղ  է  օ ժտված  լ ի նե լ  նո ւ յ ն  դե ղաբանական  

հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ , ի նչ  ս կ զբ նական  միաց ո ւ թյ ո ւ նը , ո ր ի  շ նո ր հ ի վ  

կառաջ անա ս ի նե ր գի զմ , կամ  այ լ  դե ղաբանական  հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ , 

ո ր ը  կ նվազե ց նի  հ ի մնական  միաց ո ւ թյ ան  կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թ-

յ ո ւ ննե ր ը ։  Այ ս  ո ւ ղղո ւ թյ ան  օ ր ի նակ նե ր  ե ն  հանդի սանո ւ մ  ե ր կ ո ւ  

ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  միաց ո ւ մը , ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  միաց ո ւ մը  ամի նաթթո ւ նե ր ի , 

ամի նոալ կ ո հ ո լ նե ր ի , գ լ յ ո ւ կ ո զամի նի , բանական  

հակաօ քս ի դանտնե ր ի  հ ետ (Makhija D. and Somani R., 2010)։  Կար բ ո քս ի լ  

խմբ ի  քո ղար կ մամբ  ստաց վո ղ  նախադե ղ  – ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  ս ի նթե զի  

զար գաց ման  նո ր  ո ւ ղղո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ց  ե ն  հանդի սանո ւ մ  NO – ՈՍՀ ԲԴ-

ե ր ի  (Mota M. et al., 2019), հակախո լ ի նե ր գի կ  – ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի , Հ ԽԷ  – ՈՍՀ ԲԴ-

ե ր ի  և  ֆո ս ֆատայ ի ն  – ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  ստե ղծ ո ւ մը  (Qandil A., 2012)։   

Քանի  ո ր  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  նե ր մո ւ ծ ո ւ մը  ո ւ ղե կ ց վո ւ մ  է  ստամո քս ի  

լ ո ր ձ աթաղանթի  պր ո ստագ լ անդի ննե ր ի  ս ի նթե զի  ը նկ ճ մամբ  

(հատկապե ս  PgI2 և  PgE2), ո ր ո նք  նո ր մայ ո ւ մ  տար բ ե ր  մե եխանի զմնե ր ո վ  

(ո ր ո նց ի ց  է  հանդի սանո ւ մ  լ ո ր ձ աթաղանթի  անոթնե ր ի  լ այ նաց ո ւ մը ) 

պաշ տպանո ւ մ  ե ն  ստամո քս ի  լ ո ր ձ աթաղանթը  վնաս ո ղ  գո ր ծ ո ննե ր ի  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նի ց , ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  ազդե ց ո ւ թյ ամբ  այ դ  պր ո ստագ լ անդի ն -
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նե ր ի  քանակ ի  ի ջ ե ց ո ւ մը  բ ե ր ո ւ մ  է  անոթաս ե ղման , ո ր ն  է լ  ի ր  հ ե ր թի ն  

կար ո ղ  է  բ ե ր ե լ  ի շ ե միայ ի , նպաստե լ ո վ  լ ո ր ձ աթաղանթի  

ամբ ո ղջ ականո ւ թյ ան  խախտման  և  խո ցագո յ աց ման  (Bjarnason I. et al., 2018)։  

Էս թե ր ի  ձ ևո վ  NO խմբ ի  առ կայ ո ւ թյ ո ւ նը  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  

կառ ո ւ ց ված քո ւ մ , ո ր ը  անջ ատվո ւ մ  է  է ս թե րազնե ր ի  

մաս նակ ց ո ւ թյ ամբ ՝  ԱՍՀ -ի ց  այ ս  դե ղե ր ի  նե ր ծ ծ ման  ժամանակ , 

առաջ աց նո ւ մ  է  տեղայ ի ն  անոթալ այ նաց ո ւ մ  և  նվազե ց նո ւ մ  ՈՍՀ ԲԴ-

ե ր ի  ԱՍՀ -ի  վրա ո ւ նե ցած  անցանկալ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը ։  Այ սպե ս ՝  

անզգայ աց ված  առ նետնե ր ի  մոտ ֆլ յ ո ւ ր բ իպր ո ֆե նը  նե ղաց նո ւ մ  է  

մե զե նտե ր ի կ  անոթնե ր ը  16,6%-ո վ , մի նչ դե ռ  NO-ֆլ յ ո ւ բ իպր ո ֆե նը  

լ այ նաց նո ւ մ  է  այ դ  անոթնե ր ը  6,7%-ո վ ։  Նո ւ յ ն  կ ե րպ՝  դի կ լ ո ֆե նակ ի  

ն /ո  նե ր մո ւ ծ ո ւ մի ց  60 ր ոպե  հ ետո  նկատվո ւ մ  է   առ նետնե ր ի  ստամո քս ի  

ար յ ո ւ նահ ո ս քի  նվազո ւ մ  50%-ո վ , ի ս կ   նիտր ո ֆե նակ ի  նե ր մո ւ ծ ո ւ մը  

չ ի  առաջ աց նո ւ մ  ար յ ո ւ նահ ո ս քի  վատթարաց ո ւ մ , ո ր ը  հավանաբար  

պայ մանավո ր ված  է  նիտր ոֆե նակ ի  մո լ ե կ ո ւ լ ո ւ մ  առ կա NO-ի  

անոթալ այ նի չ  ազդե ց ո ւ թյ ամբ , ո ր ը  հակազդո ւ մ  է  դի կ լ ո ֆե նակ ի  

անոթաս ե ղմանը  (Keeble J.E. and Moore P.K., 2002)։   Բաց ի  այ դ  ստամո քս ի  

լ ո ր ձ աթաղանթի  վնաս ո ւ մը  պայ մանավո ր ված  է  նաև  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  կ ո ղ -

մի ց  հակա – ադհ ե զի վ  հատկ ո ւ թյ ամբ  օ ժտված  PgI2-ի  (պր ո ստաց ի կ լ ի նի ) 

քանակ ի   ի ջ ե ց ո ւ մո վ , ո ր ը  մե ծաց նո ւ մ  է  նե յ տր ո ֆի լ նե ր ի  ադհ ե զիան  

դեպի  մի ջ ը նդե րայ ի ն  ե րակ ի կ նե ր ։  NO–ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  նվազ  ԱՍՀ -ի  

տոքս ի կականո ւ թյ ո ւ նը  պայ մանավո ր ված  է  նաև  նե յ տր ո ֆի լ նե ր ի  ադ -

հ ե զիայ ի  ը նկ ճ ո ւ մո վ , քանի  ո ր  NO-ն  հանդի սանո ւ մ  է  նե յ տր ո ֆի լ նե ր ի  

ակտի վաց ման  ը նդե րած ի ն  արգե լ ակ ի չ ։  Եվս  մե կ  շ ատ կար ևո ր  

մեխանի զմ  է   NO – ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  կ ո ղմի ց  ց ի ստե ի ն  պր ոտեազնե ր ի  շ ար քի ն  

պատկանո ղ  և  ապոպտո զը  խթանո ղ  ց իտո կ ի ն -կախյ ալ  կասպազնե ր ի  վար  

կար գավո ր ո ւ մը , ո ր ը  նո ւ յ նպե ս  շ ատ դրական  է  անդրադառ նո ւ մ  այ ս  

շ ար քի  դե ղե ր ի  ԱՍՀ  տանե լ ո ւ թյ ան  վրա։  Հ այ տնի  է  նաև , ո ր  

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  դե ղե ր ի  պարզ  ալ կ ի լ  կամ  ֆե նի լ  է ս թե ր նե ր ը  

նո ւ յ նպե ս  օ ժտված  ե ն  ավե լ ի  մե ղմ  ազդե ց ո ւ թյ ամբ  ԱՍՀ -ի  վրա (Whittle 

B. 2003)։  Ել նե լ ո վ  վե ր ը  նշ ված ի ց  հ ե ղի նակ նե ր ը  ե նթադր ե լ  ե ն , ո ր  այ ս  

ե ր կ ո ւ  խմբ ե ր ի  միաց ո ւ մը  է լ  ավե լ ի  կ նվազե ց նի  NO – ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  ԱՍՀ -
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ի  տոքս ի կականո ւ թյ ո ւ նը ։  Բաց ի  այ դ  ը նտր ո ղական  ՑՕԳ -2 արգե լ ակ ի չ  

ակտի վո ւ թյ ամբ  օ ժտված  NO – ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ը  կար ո ղ  ե ն  ո ւ ժ ե ղ  

մր ցակ ի ց նե ր  լ ի նե լ  ը նտր ո ղական  ՑՕԳ -2 արգե լ ակ ի չ նե ր ի  համար , 

քանի  ո ր  ազոտի  օ քս ի դը  կ նվազե ց նի  վե ր ջ ի ննե ր ի ս  ս ի րտանոթայ ի ն  

համակար գի  վրա ո ւ նե ցած  կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը ։   

Կար բ ո քս ի լ  խմբ ի  քո ղար կ ման  հաջ ո ր դ  տար բ ե րակ ը  N,N 

ե ր կտե ղակալ ված  2 – ամի նո է թի լ  է ս թե ր ի  ստաց ո ւ մն  է ։  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  

այ ս  ածանց յ ալ ո ւ մ  տեղակալ ված  ռադի կալ ը  ո չ  միայ ն  նվազե ց նո ւ մ  է  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  տեղայ ի ն  գր գռ ի չ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը , այ լ  նաև  

հաղո ր դո ւ մ  նո ր  հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր , ո ր ը  պայ մանավո ր ված  է  նրանց  

կառ ո ւ ց ված քայ ի ն  նմանո ւ թյ ամբ  «ամի նո –ալ կ ո հ ո լ  է ս թե ր նե ր ի » հ ետ, 

ո ր ո նք  օ ժտված  ե ն  հակախո լ ի նե ր գի կ  ակտի վո ւ թյ ամբ  (M 

խո լ ի նոպաշ ար ի չ  ազդե ց ո ւ թյ ամբ ) (Young Sh. et al., 2012)։  Այ ս  խմբ ի  

դե ղե ր ի  ստե ղծ ման  համար  հ ի մք  հանդի սացավ  այ ն , ո ր  դրանք  

կ համապատասխանե ն  նախադե ղ  – ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի ն  նե ր կայ աց վո ղ  պահանջ -

նե ր ի ն ։  Նախ կար բ ո քս ի լ  խմբ ի  քո ղար կ ո ւ մը  կ նվազե ց նի  տեղայ ի ն  

գր գռ ի չ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը , և  բաց ի  այ դ  ե ր ր ո ր դայ ի ն  ազոտի  ատոմի  

առ կայ ո ւ թյ ո ւ նը  կ նպաստի  այ դ  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ն  թթվայ ի ն  

մի ջ ավայ ր ո ւ մ  դար ձ նե լ ո ւ  ի ո նի զաց ված , ի նչ ը  կխո չ նդոտի  դրանց  

նե ր ծ ծ մանը  ստամո քս ի ց , ի ս կ  աղի նե ր ի  հ ի մնայ ի ն  մի ջ ավայ ր ո ւ մ ՝  

անց նե լ ո վ  ո չ  ի ո նի զաց ված  վի ճ ակ ի  հ ե շ տո ւ թյ ամբ  կ նե ր ծ ծ վե ն ։  

Նե ր ծ ծ ո ւ մի ց  հ ետո  ամի նո  ածանց յ ալ նե ր ը ՝  է ս թե րազնե ր ո վ  

քայ քայ ման  պայ մաննե ր ո ւ մ , առաջ աց նո ւ մ  ե ն  ցանկալ ի  դե ղաբանական  

հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ  օ ժտված  ՈՍՀ ԲԴ և  հակախո լ ի նե ր գի կ  

ակտի վո ւ թյ ամբ  օ ժտված  միաց ո ւ թյ ո ւ ն ։  Վե ր ջ ի նս  ը նկ ճ ո ւ մ  է  

աղաթթվի  արտադր ո ւ թյ ո ւ նը , նվազե ց նո ւ մ  ԱՍՀ -ի  

շ ար ժո ղականո ւ թյ ո ւ նը , ո ր ի  հ ետևանքո վ  բար ե լ ավո ւ մ  է  

ար յ ո ւ նամատակարար ո ւ մը , ո ր ն  է լ  ավե լ ի  է  նվազե ց նո ւ մ  այ ս  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ն  բ նո ր ո շ  ԱՍՀ -ի  կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  

(Parmeshwari H. et al., 2006)։   

Հ ամե մատե լ ո վ  ի նդո մետաց ի նի  և  նրա ե ր կտե ղակալ ված  

ածանց յ ալ նե ր ի  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն , հականո ց ի ց եպտի վ  
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ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  և  ԱՍՀ -ի  տոքս ի կականո ւ թյ ո ւ նը , պարզվե լ  է , ո ր  

ե ր կտե ղակալ ված  ածանց յ ալ նե ր ը  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ե ն  նմանատիպ 

դե ղաբանական  և  ավե լ ի  թո ւ յ լ  կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ։  Բաց ի  

այ դ  տեղակալ ի չ նե ր ը  փոխե լ ո վ  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  ֆի զի կ ո քի միական  

հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  թո ւ յ լ  ե ն  տալ ի ս  նրանց  կ ի րառ ե լ  մար ս ո ղական  

ճ անապար հ ո վ  (Parmeshwari H. et al., 2007)։  Մե կ  այ լ  համակ ց ման ՝  

ի բ ո ւ պր ո ֆե նի , կ ետոպր ո ֆե նի  և  նրանց  ե ր կտե ղակալ ված  է ս թե ր նե ր ի  

թե րապևտի կ  պր ոֆի լ նե ր ի  համե մատո ւ թյ ո ւ նը  հաստատե լ  է , ո ր  

վե ր ջ ի ննե ր ս  ե ր կարատև  մար ս ո ղական  ճ անապար հ ո վ  կ ի րառ ման  

ժամանակ  կար ո ղ  ե ն  հանդի սանալ  ավե լ ի  անվտանգ  համե մատ նախո ր դ  

ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի , քանի  ո ր  կայ ո ւ ն  ե ն  ջ րայ ի ն  և ´ հ ի մնայ ի ն , և ´ թթվայ ի ն  

բ ո ւ ֆե րայ ի ն  համակար գե ր ո ւ մ , հ ե շ տ հ ի դր ո լ ի զվո ւ մ  ե ն  ար յ ան  

պլ ազմայ ո ւ մ , օ ժտված  ե ն  նո ւ յ նպի ս ի   հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  

ակտի վո ւ թյ ամբ , ի նչ պե ս  ի ր ե նց  նախո ր դնե ր ը , և  ո ւ նե ն  ավե լ ի  թո ւ յ լ  

արտահայ տված  ԱՍՀ  կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ։  Նշ ված  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  չ ե ն  հանդի սանո ւ մ  նախադե ղե ր , քանի  ո ր  այ դ  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  առանց  հ ի դր ո լ ի զվե լ ո ւ  (առանց  անջ ատե լ ո ւ  

ՈՍՀ ԲԴ-ը ), ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ե ն  հակախո լ ի նե ր գի կ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ն  

(Parmeshwari H. et al., 2007)։  

Կար բ ո քի լ  խմբ ի  քո ղար կ ման  հաջ ո ր դ  ո ւ ղի ն  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ը  

հակախո լ ի նէ ս թե րազայ ի ն   (Հ ԽԷ ) ակտի վո ւ թյ ամբ  օ ժտված  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  հ ետ միաց ո ւ մն  է : Նո ր  Հ ԽԷ  – ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ը  

ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ե ն  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ն  ե ր կ ո ւ  

մեխանի զմո վ ՝   Հ ԽԷ  դե ղե ր ը  դար ձ ե լ ի , ո չ  մր ցակ ցայ ի ն  ձ ևո վ  

պաշ ար ե լ ո վ  ԱԽԷ  ֆե ր մե նտը ՝  ակտի վաց նո ւ մ  ե ն  խո լ ի նե ր գի կ  – 

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ո ւ ղի ն  և  անջ ատե լ ո վ  համապատասխան  ՈՍՀ ԲԴ-ը  

ը նկ ճ ո ւ մ  ե ն  ՑՕԳ  ֆե ր մե նտը ։  Ընդ  ո ր ո ւ մ  Հ ԽԷ  – ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  ստե ղծ ո ւ մը  

հ ի մնականո ւ մ  ո ւ ղղված  է  նե յ ր ո բ ո ր բ ո քո ւ մնե ր ի  ժամանակ  նրանց  

օ գտագո ր ծ ե լ ո ւ ն , քանի  ո ր  ի ջ ե ց նո ւ մ  ե ն  վագո ւ ս ի  կ ե նտր ո նո վ  

կար գավո ր վո ղ  TNF-α-ի  և  բ ո ր բ ո քմանը  մաս նակ ց ո ղ  այ լ  ց իտո կ ի ննե ր ի  

արտադր ո ւ թյ ո ւ նը ։  Այ ս  խմբ ի  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ց ՝  լ իպո ֆի լ  

ար ո մատի կ  մի ջ անկ յ ալ  խո ւ մբ  պար ո ւ նակ ո ղնե ր ը  չ ո ր ս  անգամ  ավե լ ի  



21 
 

ակտի վ  ե ն , քան  այ ն  ածանց յ ալ նե ր ը , ո ր ո նց  կառ ո ւ ց ված քո ւ մ  Հ ԽԷ  և  հա-

կաբ ո ր բ ո քայ ի ն  խմբավո ր ո ւ մնե ր ի  մի ջ և  առ կա է  է ս թե րայ ի ն  հատված ։  

Ավե լ ի ն  նրանց  հ ի դր ո լ ի զի  մաս ի ն  տվյ ալ նե ր ը  վկայ ո ւ մ  ե ն , ո ր  այ ս  

ՈՍՀ ԲԴ-նախադե ղե ր ը  կար ո ղ  ե ն  կ ի րառ վե լ  ի նչ պե ս  մար ս ո ղական  

ճ անապար հ ո վ , այ նպե ս  է լ  տեղայ ի ն  (Young Sh. et al., 2010): 

Նախադե ղ  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  ստե ղծ ման  հաջ ո ր դ  ո ւ ղի ն  ֆո ս ֆո  – ՈՍՀ ԲԴ-

ե ր ի  ստաց ո ւ մն  է : Բի ո քի միական  հ ետազոտո ւ թյ ան  արդ յ ո ւ նքնե ր ը  

կ ե նդանի նե ր ի  մոտ ց ո ւ յ ց  ե ն  տվե լ , ո ր  կար բ ո քս ի լ է ս թե րազնե ր ը , 

ո ր ո նք  պատասխանատո ւ  ե ն  մի  շ ար ք  քս ե նո բ ի ոտի կ նե ր ի  

ի նակտի վաց ման  համար ,  հ ի մնական  ֆե ր մե նտնե ր ն  ե ն ՝  ո ր ո նք  

մաս նակ ց ո ւ մ  ե ն  ֆո ս ֆո  – ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  մետաբ ո լ ի կ  տր ո հ ման  գո ր ծ ո ւ մ ։  

Կար բ ո քս ի է ս թե րազնե ր ը  հ ի դր ո լ ի զո ւ մ  ե ն  ֆո ս ֆո  – ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  բար դ  

է ս թե րայ ի ն  հատված ը , առաջ աց նե լ ո վ  նատի վ  ՈՍՀ ԲԴ և  ֆո ս ֆո  – հատված  

(Satoh T. and Hosokawa M., 1998)։  Այ ս  նո ր  դաս ի  դե ղե ր ի  անվտանգո ւ թյ ան  

և  արդ յ ո ւ նավետո ւ թյ ան  գնահատման  համար  համե մատվե լ  ե ն  ասպի ր ի ն  

– ֆո ս ֆո -ասպի ր ի ն , ի բ ո ւ պր ո ֆե ն  – ֆո ս ֆո -ի բ ո ւ պր ո ֆե ն , ս ո ւ լ ի նդակ  – 

ֆո ս ֆո -ս ո ւ լ ի նդակ  զո ւ յ գ ե ր ը ։  Հ ետազոտո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  արդ յ ո ւ ն -

քո ւ մ  բացահայ տվե լ  է  ֆո ս ֆո  – ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  ե ր կ ո ւ  պոտե նց իալ  

կար ևո ր ո ւ թյ ո ւ ն ՝  տար բ ե ր  մեխանի զմնե ր ո վ  պայ մանավո ր ված  

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ան  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  և  ակնհայ տ 

անվտանգո ւ թյ ո ւ ն  ԱՍՀ -ի  վրա (Huang L. et al., 2011)։  Հ այ տնաբ ե ր վե լ  է , ո ր  

ֆո ս ֆո  – ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ը  օ ժտված  ե ն  նաև  հակաքաղց կ ե ղայ ի ն  

ակտի վո ւ թյ ամբ , խթանե լ ո վ  ռ եակտի վ  թթված նի  և  ազոտի  

առաջ աց ո ւ մը ՝  բար ձ րաց նե լ ո վ  քաղց կ ե ղայ ի ն  բ ջ ի ջ նե ր ո ւ մ  

օ քս ի դատի վ  ս թր ե ս ի  մակար դակ ը ։  Բաց ի  այ դ  ֆո ս ֆո  – ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ը  

ը նկ ճ ո ւ մ  ե ն  թի ո ր ե դո քս ի ն  համակար գը , ի նչ պե ս  նաև  վե ր օ քս  

զգայ ո ւ ն  տրանս կ ր իպց ի ո ն  գո ր ծ ո ն  NF-κB-ն , ո ր ը  խթանո ւ մ  է  

քաղց կ ե ղայ ի ն  բ ջ ի ջ նե ր ի  աճ ը  (Huang L. et al., 2011)։  Հ ար կ  է  նշ ե լ , ո ր  

կ ր ծ ո ղնե ր ի  և  մար դկանց  օ ր գանի զմո ւ մ  կար բ օ քս ի է ս թե րազնե ր ի  

է քսպր ե ս իան  տար բ ե ր  է . այ սպե ս  մկ նե ր ի  մոտ կար բ օ քս ի է ս թե -

րազնե ր ո վ  ֆո ս ֆո  – ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  ի նակտի վաց ո ւ մը   կատարվո ւ մ  է  շ ատ 

արագ , ո ր ն  է լ  բ ե ր ո ւ մ  է  պլ ազմայ ո ւ մ  և  օ ր գաննե ր ո ւ մ  ի նտակտ 
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դե ղամի ջ ո ց ի  բավարար  քանակ ո ւ թյ ան  ի ջ ե ց ման , ի ս կ  մար դկանց  

ար յ ան  պլ ազմայ ո ւ մ  կար բ օ քս ի է ս թե րազնե ր  շ ատ ավե լ ի  քի չ  ե ն ։  

Հ ետևաբար , հ ետևո ւ թյ ո ւ ննե ր ը , ո ր ո նք  արվո ւ մ  ե ն  ֆո ս ֆո  – ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  

ակտի վո ւ թյ ան  մաս ի ն , հ ի մնվե լ ո վ  մկ նե ր ի  վրա արված  հ ետազոտո ւ թ-

յ ո ւ ննե ր ի  տվյ ալ նե ր ի  վրա, կար ո ղ  է  հանգե ց նե լ  այ ս  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  արդ յ ո ւ նավետո ւ թյ ան  թե րագնահատմանը  (Wong Ch. 

et al., 2015):  

Բաց ի  նախադե ղե ր ի  ստե ղծ ման  վե ր ը  նշ ված  ճ անապար հ նե ր ի ց  

ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  զար գաց ման  հ ետաքր քի ր  ո ւ ղի  է  հակաօ քս ի դանտ-ՈՍՀ ԲԴ 

համակ ց ման  ճ անապար հ ը , ո ր ը  հ ի մնված  է  մի  շ ար ք  հ ետազոտո ղնե ր ի  

կատարված  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  վրա, ո ր ո նք  վկայ ո ւ մ  ե ն  այ ն  

մաս ի ն , ո ր  թթված նի  ակտի վ  ձ ևե ր ը  մե ծ  դե ր  ո ւ նե ն  ՈՍՀ ԲԴ մակած ված  

ԱՍՀ -ի  խո ցագո յ աց ման  մե ջ  (Demir S. et al., 2003)։  Սա մատնանշ ո ւ մ  է , ո ր  

հակաօ քս ի դանտնե ր ի  և  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  համատե ղ  կ ի րառ ո ւ մը  կար ո ղ  է  

նվազե ց նե լ  վե ր ջ ի ննե ր ի ս  ԱՍՀ -ի  վնաս ման  հավանականո ւ թյ ո ւ նը , 

ի նչ ը  կ ծառայ ի  ՈՍՀ ԲԴ մակած ված  ստամո քս ի  խո ց ի  կանխար գե լ մանը : 

Կան  աշ խատանքնե ր  նվի ր ված  նախադե ղե ր  հանդի սաց ո ղ  

հակաօ քս ի դանտ-ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  ստե ղծ մանը ։  Հ ակաօ քս ի դանտ-ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  

մե ջ  կար ևո ր վո ւ մ  ե ն  է ս թե րայ ի ն  կառ ո ւ ց ված ք  ո ւ նե ց ո ղնե ր ը ։  Դրա 

մաս ի ն  է  վկայ ո ւ մ  այ ն  փաստը , ո ր  այ ս  խմբ ի  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  49%-ը  

ակտի վանո ւ մ  ե ն  ֆե ր մե նտատիվ  հ ի դր ո լ ի զի  ճ անապար հ ո վ ։  Էս թե ր  

նախադե ղե ր ը  հ ի մնականո ւ մ  ստե ղծ վո ւ մ  ե ն  ջ րալ ո ւ յ ծ  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  լ իպո ֆի լ ո ւ թյ ո ւ նը  բար ձ րաց նե լ ո ւ  նպատակ ո վ ՝  

ավե լ ի  հ ե շ տ թաղանթայ ի ն  թափանց ե լ ի ո ւ թյ ան  համար , և  

լ ի ց քավո ր ված  կար բ օ քս ի լ  խո ւ մբ ը  քո ղար կ ե լ ո ւ  նպատակ ո վ  (Datar P. 

and Shendge T. 2015)։  Սի նթե զվե լ  ե ն  է ս թե րայ ի ն  նախադե ղե ր ՝  

ի բ ո ւ պր ո ֆե նի , ի նդո մետաց ի նի  և  հակաօ քս ի դանտայ ի ն  

ակտի վո ւ թյ ամբ  օ ժտված  վալ ի նի  և  խալ կ ո նի  հ ետ։  Միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  

բաշ խման  գո ր ծակ ի ց նե ր ի  (log P)  հաշ վար կ ը  ց ո ւ յ ց  է  տվե լ , ո ր  այ ս  

նախադե ղե ր ը  ավե լ ի  լ իպո ֆի լ  ե ն  քան  ս կ զբ նական  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը ։  Բաց ի  այ դ  պարզվե լ  է , ո ր  նրանք  ավե լ ի  
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թթվակայ ո ւ ն  ե ն , ո ւ նե ն  ավե լ ի  արտահայ տված  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  

ակտի վո ւ թյ ո ւ ն  և  թո ւ յ լ  խո ցած ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ն : 

ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  նվազե ց ման  խնդր ի  

տրամաբանական   ո ւ ղի  հանդի սացավ  այ նպի ս ի  դե ղե ր ի  գծագր ո ւ մը , 

ո ր ո նք  օ ժտված  ե ն  միաժամանակ  և ՛  ՑՕԳ  և ՛  Լ ՕԳ  /լ իպօ քս ի գե նազ / 

արգե լ ակ ո ղ  հատկ ո ւ թյ ամբ : Նշ ված ը  միանգամայ ն  հ ի մնավո ր ված  է , 

հաշ վի  առ նե լ ո վ  ո ր  արախիդո նաթթվի  ֆե ր մե նտատիվ  քայ քայ ո ւ մը  

ի րականանո ւ մ  է  նաև  5-Լ ՕԳ  ո ւ ղո վ , ո ր ի  արդ յ ո ւ նքո ւ մ  առաջ անո ւ մ  ե ն  

բ ո ր բ ո քման  գո ր ծ ը նթաց նե ր ի ն  մաս նակ ց ո ղ  լ ե յ կ ոտր ի ե ննե ր , ո ր ո նց  

քանակ ո ւ թյ ո ւ նը  ավե լ ի  է  բար ձ րանո ւ մ  ՑՕԳ  արգե լ ակ ման  

պայ մաննե ր ո ւ մ  և  կար ո ղ  ե ն  բ ե ր ե լ  այ նպի ս ի  անցանկալ ի  է ֆե կտնե ր ի  

առաջ աց մանը , ի նչ պի ս ի ն  է  բ ր ո նխաջ ղակ ծ կ ո ւ մը  (Li P. et al., 2015): Մի  

կ ո ղմի ց  լ ե յ կ ոտր ի ե ննե ր ը , հատկապե ս  LTB4-ը , նպաստո ւ մ  ե ն  

բ ո ր բ ո քման  առաջ աց ման  և  պահպանմանը , հատկապե ս  լ ե յ կ ո ց իտնե ր ի  

կ ո ւ տակ ման  խթանմամբ  բ ո ր բ ո քման  օ ջ ախո ւ մ ։  Մե կ  այ լ  կ ո ղմի ց  

ց ի ստե ի նի լ  – լ ե յ կ ոտր ի ե ննե ր ը  կար ո ղ  ե ն  նպաստե լ  ալ ե ր գի կ  և  

գե ր զգայ ո ւ նո ւ թյ ան  ռ եակ ց իանե ր ի  առաջ աց մանը , ի ս կ  ավե լ ի  

զգայ ո ւ ն  հ ի վանդնե ր ի  մոտ՝  ասթմայ ի  առաջ աց մանը  (Martel-Pelletier J. et 

al., 2003)։  Բաց ի  այ դ  լ ե յ կ ետր ի ե ննե ր ը  նպաստո ւ մ  ե ն  ԱՍՀ -ի  վնաս ման  

առաջ աց մանը ՝  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  ամե նաշ ատ անհանգստաց նո ղ  կ ո ղմանակ ի  

ազդե ց ո ւ թյ անը ։  Հ աշ վի  առ նե լ ո վ  լ ե յ կ ոտր ի ե ննե ր ի  և  

պր ո ստանո ի դնե ր ի  նախաբ ո ր բ ո քայ ի ն  հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը , կար ե լ ի  է  

ե նթադր ե լ , ո ր  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը , ո ր ո նք  հավասարապե ս  ը նկ ճ ո ւ մ  ե ն  

ՑՕԳ -ը  և  5-Լ ՕԳ -ը , կ ց ո ւ ցաբ ե ր ե ն  ո չ  միայ ն  ավե լ ի  բար ձ ր  

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ո ւ ն , այ լ  նաև  ավե լ ի  թո ւ յ լ  

արտահայ տված  կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ՝  համե մատած  ո չ  միայ ն  

ո չ  ը նտր ո ղական  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի , այ լ  նաև  ը նտր ո ղական  ՑՕԳ -2 

պաշ ար ի չ նե ր ի  հ ետ (Charlier C. and Michaux C., 2003)։  Իս կապե ս  LTC4-ը  

առաջ անե լ ո վ  անոթաս ե ղմո ւ մ , նվազե ց նո ւ մ  է  ԱՍՀ -ի  լ ո ր ձ աթաղանթի  

ար յ ո ւ նամատակարար ո ւ մը  և  այ դպի ս ո վ  բար ձ րաց նո ւ մ  վե ր ջ ի նի ս  

զգայ ո ւ նո ւ թյ ո ւ նը  վնաս ո ղ  ազդակ նե ր ի  նկատմամբ :  
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ՑՕԳ /5-Լ ՕԳ  պաշ արի չ  ակտի վո ւ թյ ամբ  օ ժտված  դե ղե ր ի  ստե ղծ ման  

ո ւ ղղո ւ թյ ո ւ ննե ր ն  ե ն  հանդի սանո ւ մ  կամ  հ ի ն  ՈՍՀ ԲԴ-ի  

մո դի ֆի կաց իան ՝  ավե լ աց նե լ ո վ  նրա կառ ո ւ ց ված քո ւ մ  5-Լ ՕԳ  ը նկ ճ ո ղ  

ֆար մակ ո ֆո ր  խմբավո ր ո ւ մ , և /կամ  այ նպի ս ի  միաց ո ւ թյ ան  ս կ ր ի նի նգ , 

ո ր ը  օ ժտված  կ լ ի նի  ե ր կ ո ւ  ֆե ր մե նտնե ր ը  ը նկ ճ ո ղ  ակտի վո ւ թյ ամբ : 5-

Լ ՕԳ  ը նկ ճ ո ղ  ակտի վո ւ թյ ամբ  օ ժտված  ֆար մակ ո ֆո ր նե ր ն  ե ն  

հանդի սանո ւ մ  հ ի դր ո քսամաթթո ւ ն  կամ  N-հ ի դր ո քս ի մի զան յ ո ւ թը  

(Barbey S. Et al., 2002): Ինդո մետաց ի նի  կար բ ո քս ի լ  խմբ ի  տեղակալ ո ւ մը  

հ ի դր ո քսամաթթվո վ  բ ե ր ո ւ մ  է  նախադե ղի  առաջ աց մանը , ո ր ի  ՑՕԳ  

ը նկ ճ ո ղ  ը նտր ո ղականո ւ թյ ո ւ նը  6,8 անգամ  ավե լ ի  արտահայ տված  է , 

քան  5-Լ ՕԳ -ը , և  in vivo պայ մաննե ր ո ւ մ  շ ատ արագ  ե նթար կ վո ւ մ  է  

հ ի դր ո լ ի զի , առաջ աց նե լ ո վ  ի նդո մետաց ի ն  և  հ ի դր օ քսամատ: Իս կ  N-

հ ի դր ո քս ի մի զան յ ո ւ թո վ  տեղակալ ված  ի նդո մետաց ի նի  

ածանց յ ալ նե ր ը  մի  կ ո ղմի ց  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ե ն  հավասարազո ր  ՑՕԳ /5-

Լ ՕԳ  պաշ ար ի չ  ակտի վո ւ թյ ո ւ ն , մե կ  այ լ  կ ո ղմի ց  ավե լ ի  կայ ո ւ ն  ե ն  և  

չ ե ն  հ ի դր ո լ ի զվո ւ մ  (Julemont F. et al., 2004):  

Եր կակ ի  արգե լ ակ ի չ  ակտի վո ւ թյ ամբ  օ ժտված  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  

ս կ ր ի նի նգի  ժամանակ  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վե լ  է  տեպո քսալ ի նը , ո ր ը  

ի ր ե նի ց  նե ր կայ աց նո ւ մ  է  ՑՕԳ -2 ը նտր ո ղական  պաշ ար ի չ  ց ե լ ե կ ո քս ի բ ի  

ե ր կար ի լ  տեղակալ ված  պի րազո լ  ածանց յ ալ ը , և  նրա 5-Լ ՕԳ  պաշ ար ի չ  

ակտի վո ւ թյ ո ւ նը  համե մատաբար  ո ւ ժ ե ղ  է  ՑՕԳ  պաշ արի չ ի ց  (IC50 0.15 μM 

և  2.85 μM համապատասխանաբար ): Նե ր կայ ո ւ մս  բաց ի  տեպո սալ ի նի ց  այ ս  

խմբ ի  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ց   կ լ ի նի կական  փո ր ձ ար կ ո ւ մնե ր  է  անց նո ւ մ  

նաև  ML-3000-ը ։  Ենթադր վո ւ մ  է , ո ր  այ ս  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  

կ կ ի րառ վե ն  ո չ  միայ ն  բ ո ր բ ո քո ւ մնե ր ի  բ ո ւ ժման  նպատակ ո վ , այ լ  նաև  

այ նպի ս ի  պաթո լ ո գիանե ր ի  դեպքո ւ մ , ի նչ պի ս ի ն  է  քաղց կ ե ղնե ր ի  

առաջ աց ո ւ մը , քանի  ո ր  բաց ի  բ ո ր բ ո քման  գո ր ծ ը նթաց ի ն  մաս նակ -

ց ե լ ո ւ ց , շ ատ լ ավ  հայ տնի  է  ՑՕԳ -2-ի  և  հատկապե ս  PgE2-ի  դե ր ը  հաստ 

աղո ւ  քաղց կ ե ղի  առաջ աց ման  մե ջ ։  Շատ հ ետազոտո ւ թյ ո ւ ննե ր  

վկայ ո ւ մ  ե ն , ո ր  PgE2-ը  կար ո ղ  է  բար ձ րաց նե լ  քաղց կ ե ղայ ի ն  

բ ջ ի ջ նե ր ի  պր ո լ ի ֆե րաց իան , շ ար ժո ղականո ւ թյ ո ւ նը  և  մետաստատի կ  

ակտի վո ւ թյ ո ւ նը , կար ո ղ  է  նպաստե լ  քաղց կ ե ղի  անգի ո գե նե զի ն , 
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խթանե լ  տեղայ ի ն  ի մո ւ նո ս ո ւ պր ե ս իան  և  ը նկ ճ ե լ  ապոպտո զը  (Mutoh M. 

et al. 2006): Ավե լ ի  ո ւ շ  հայ տնաբ ե ր վե լ  է  նաև  5-Լ ՕԳ  ֆե ր մե նտի  և  նրա 

մետաբ ո լ իտնե ր ի ՝  հատկապե ս  LTB4-ի  դե ր ը  հաստ աղո ւ  քաղց կ ե ղի  

առաջ աց ման  և  զար գաց ման  գո ր ծ ո ւ մ  (Soumaoro L.T. et al. 2006, Ihara A. et al., 

2007): Հ ի մնվե լ ո վ  այ ս  ամե նի  վրա նե ր կայ ո ւ մս  ս ի նթե զվո ւ մ  ե ն  շ ատ 

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր  ե ր կակ ի  ՑՕԳ /5-Լ ՕԳ  ը նկ ճ ո ղ  ակտի վո ւ թյ ամբ , ո ր ո նք  

բաց ի  պոտե նց իալ  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  դե ղե ր  լ ի նե լ ո ւ ց , օ ժտված  ե ն  

նաև  հակաքաղց կ ե ղայ ի ն  հատկ ո ւ թյ ամբ  (Leone S. et al., 2007)։   

ՑՕԳ /5-Լ ՕԳ  պաշ ար ի չ նե ր ի  շ ար քո ւ մ  լ ի կ ո ֆե լ ո նը  հայ տնի  է  ո րպե ս  

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  միաց ո ւ թյ ո ւ ն , ո ր ը  համե մատած  նապր ո քս ե նի  և  

ռ ո ֆե կ ո քս ի բ ի  օ ժտված  է  ավե լ ի  բար ձ ր  արդ յ ո ւ նավետո ւ թյ ամբ  և  

ավե լ ի  քի չ  կ ո ղմնակ ի  է ֆե կտնե ր ո վ  (Cicero A.F. et al.,2005, Moreau M. et al., 

2005, Bias P. et al., 2004)։  ՑՕԳ  և  5-Լ ՕԳ  ֆե ր մե նտնե ր ո վ  խթանված ՝  մար դո ւ  

հաստ աղո ւ  քաղց կ ե ղայ ի ն  բ ջ ի ջ նե ր ի  վրա փո ր ձ արարական  

պայ մաննե ր ո ւ մ  գնահատվե լ  է  լ ի կ ո ֆե լ ո նի  հակապր ո լ ի ֆե րատի վ  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը ։  Հ այ տնաբ ե ր վե լ  է , ո ր  լ ի կ ո ֆե լ ո նը  ո ւ նակ  է  

առաջ աց նե լ ո ւ  հաստ աղո ւ  քաղց կ ե ղայ ի ն  բ ջ ի ջ նե ր ի  ապոպտո զ  և  

կար ո ղ  է  ի ր ե նի ց  նե ր կայ աց նե լ  նո ր  և  խո ստո ւ մնալ ի  ո ւ ղղո ւ թյ ո ւ ն  

հաստ աղո ւ  քաղց կ ե ղի  քի մի ո կանխար գե լ ման  և  թե րապիայ ի  մե ջ  

(Tavolari S. et al., 2008): 

ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  տեղայ ի ն  գր գռ ի չ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  ԱՍՀ -ի  

լ ո ր ձ աթաղանթի  վրա նվազե ց նե լ ո ւ  համար  կար բ ո քս ի լ  խմբ ի  

քո ղար կ ման  այ լ  ո ւ ղղո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ց  է  հանդի սանո ւ մ  նաև  վե ր ջ ի նի ս  

փոխար ի նո ւ մը  ամի նո  խմբ ո վ : Որ ո շ  հ ետազոտո ւ թյ ո ւ ննե ր  ե ն  

ի րականց վե լ  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ե լ ո ւ  այ դ  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  ՑՕԳ  

ը նտր ո ղականո ւ թյ ո ւ նը , դե ղաբանական  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  

արտահայ տված ո ւ թյ ո ւ նը  և  ԱՍՀ -ի  վրա կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  

առ կայ ո ւ թյ ո ւ նը  (Ullah N. et al., 2015)։  Ու ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  

ց ո ւ յ ց  ե ն  տվե լ , ո ր  նապր ո քս ե նի , ֆլ յ ո ւ բ իպր ո ֆե նի  և  ի բ ո ւ պր ո ֆե նի  

ամի նո  ածանց յ ալ նե ր ը  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ե ն  ավե լ ի  արտահայ տված  ՑՕԳ -2 

պաշ ար ի չ  ակտի վո ւ թյ ո ւ ն , համե մատած  ի ր ե նց  նախո ր դնե ր ի ։  Այ ս  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ե ն  հավասար  կամ  մի  փոքր  ավե լ ի  
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թո ւ յ լ , բայ ց  ե ր կարատև  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ո ւ ն ։  Ինչ  

վե րաբ ե ր ո ւ մ  է  այ ս  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  ԱՍՀ -ի  վրա ո ւ նե ցած  

կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ն , բացահայ տվե լ  է , ո ր  նրանք  չ ե ն  

ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ո ր ևէ  վնաս ո ղ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ն  ԱՍՀ -ի  լ ո ր ձ աթաղանթի  

վրա։  

 

1.2. Արիլ  պրոպիոնաթթվի  ածանցյ ալ ների  շարքի  ՈՍՀԲԴ-երի  կառու յ ց  

ակտիվու թյ ու ն կապը  

 

Լ այ նո ր ե ն  կ ի րառ վո ղ  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  շ ար քի ն  ե ն  պատկանո ւ մ  2-

ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ նե ր ը  (պր ոֆե ննե ր ը ) (Wang Z. et al. 2018), 

ո ր ո նք  այ ս  խմբ ի ն  բ նո ր ո շ  համանման  մեխանի զմո վ  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ե ն  

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն , ցավազր կ ո ղ , ջ ե ր մի ջ ե ց նո ղ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ն :  (D. 

Katariya and Ajit J. 2016, Yen Sun et al. 2003, Blanca-Lopez N. et al. 2016): 2-

ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ նե ր ի  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  և  ցավազր կ ո ղ  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  կառ ո ւ յ ց  – ակտի վո ւ թյ ո ւ ն  կապի  

ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ թյ ո ւ նը  (structure-activity relationship, SAR) ց ո ւ յ ց  է  տվե լ , 

ո ր  նշ ված  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  ց ո ւ ցաբ ե ր ման  համար  մո լ ե կ ո ւ լ ո ւ մ  

(նկար  1.2.1). 

 կար ևո ր  է  կար բ ո քս ի լ  խմբ ի  առ կայ ո ւ թյ ո ւ նը , ո ր ը  հանդի սանո ւ մ  է  

թթվայ ի ն  կ ե նտր ո ն  և  առ կա է  նաև  արախիդո նաթթվի  

կառ ո ւ ց ված քո ւ մ  (Gülcan H. et al. 2015), 

 կար բ ո քս ի լ  խմբ ի  փոխար ի նո ւ մը  է ս թե րայ ի ն , հ ի դր օ քսամատայ ի ն , 

ամի դայ ի ն , սպի րտայ ի ն  խմբ ե ր ո վ  և  տետրազո լ այ ի ն  օ ղակ նե ր ո վ  

բ ե ր ո ւ մ  է  ավե լ ի  ցած ր  ակտի վո ւ թյ ամբ  օ ժտված  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  առաջ աց մանը , 

  ՑՕԳ -1 ը նկ ճ ո ղ  ակտի վո ւ թյ ան  համար  շ ատ կար ևո ր  է  կար բ ո քս ի լ   

խմբ ի  և  ար ո մատի կ  կամ  հ ետե ր ոար ո մատի կ  օ ղակ ի  առ կայ ո ւ թյ ո ւ նը : 

Մո լ ե կ ո ւ լ ը  առավե լ  համապատասխանո ւ մ  է  արախիդո նաթթվի  

կառ ո ւ ց ված քի ն , ե ր բ  վե ր ո նշ յ ալ  ե ր կ ո ւ  խմբ ե ր ի  մի ջ և  ե ղած  

հ ե ռավո ր ո ւ թյ ո ւ նը  համար ժե ք  է  մե կ  կամ  ե ր կ ո ւ  ածխած նի  

ատոմնե ր ի  մի ջ և  ե ղած  հ ե ռավո ր ո ւ թյ անը : Եր ե ք  և  ավե լ ի  ածխած նի  

ատոմնե ր ի  դեպքո ւ մ  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը  զգալ ի ո ր ե ն  նվազո ւ մ  է  (Vitale 

P. et al., 2016), 
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Նկար  1.2.1. ՑՕԳ  ը նկ ճ ման  համար  պատասխանատո ւ  խմբավո ր ո ւ մնե ր ը  

 

 պր ոպի ո նաթթվի  α-դի ր քո ւ մ  մե թի լ  խո ւ մբ  նե ր մո ւ ծ ե լ ի ս  

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ո ւ նն  առավե լ ագո ւ յ նն  է : Այ դ  

խմբ ի ց  մե ծ  կամ  փոքր  տեղակալ ի չ նե ր ի  նե ր մո ւ ծ ո ւ մը  ի ջ ե ց նո ւ մ  է  

ակտի վո ւ թյ ո ւ նը : Ընդ  ո ր ո ւ մ  մե թի լ  խմբ ի  նե ր մո ւ ծ ո ւ մի ց  մո լ ե -

կ ո ւ լ ո ւ մ  առաջ անո ւ մ  է  խի րալ  կ ե նտր ո ն , ո ր ի  շ նո ր հ ի վ  վե ր ջ ի նս  

հանդե ս  է  գալ ի ս  է նանտի ո մե ր նե ր ի  ձ ևո վ : Փո ր ձ ար կ վե լ  է  այ դ  

է նանտի ո մե ր նե ր ի  ՑՕԳ  արգե լ ակ ո ղ  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը  in vivo և  in vitro 

պայ մաննե ր ո ւ մ : Պար զվե լ  է , ո ր  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  

ակտի վո ւ թյ ո ւ նը  պայ մանավո ր ված  է  (S)-է նանտի ո մե ր ո վ : (R)-

է նանտի ո մե ր ը  in vivo  պայ մաննե ր ո ւ մ  կար ո ղ  է  վե րափոխվե լ  (S)-

է նանտի ո մե ր ի , հ ետևաբար  ռաց ե մի կ  խառնո ւ ր դը  նո ւ յ նպե ս  կար ո ղ  

է  օ գտագո ր ծ վե լ  (Borne R.et al. 2013), 

 ար ո մատի կ  օ ղակ ի  պարա-դի ր քո ւ մ  ե ր կ ր ո ր դ  լ իպո ֆի լ  կապո ղ  

հատված ը  բար ձ րաց նո ւ մ  է  միաց ո ւ թյ ան  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը : 

Այ սպե ս ՝  ար ո մատի կ  օ ղակ ի  պարա-դի ր քո ւ մ  ի զո բ ո ւ թի լ  

տեղակալ ի չ  նե ր մո ւ ծ ե լ ի ս  ստաց վե լ  է  ի բ ո ւ պր ոֆե ն  դե ղը , ո ր ն  

օ ժտված  է  արտահայ տված  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ամբ  (Friel C. 

and Lu M. 2011) (նկար  1.2.2), 

 ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  պարա-դի ր քո ւ մ  ֆե նի լ  խո ւ մբ  և  մետա-

դի ր քո ւ մ  ֆտո ր  նե ր մո ւ ծ ե լ ի ս  բ ս ր ձ րաց նո ւ մ  է  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  

և  ցավազր կ ո ղ  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը : Այ ս  ս կ զբ ո ւ նքո վ  է  ստե ղծ վե լ  

ֆլ յ ո ւ ր բ իպր ո ֆե ն  պր եպարատը , ո ր ը  ի ր  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  

ակտի վո ւ թյ ամբ  մոտ 500 անգամ  գե րազանց ո ւ մ  է  ասպի ր ի նի ն  (G. M. 

Nazeruddin et al. 2014, Landoni M.F.  and Soraci A. 2001),   
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Նկար  1.2.2. Ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ նե ր ի  ֆար մակ ո ֆո ր  

խմբ ե ր ը  
 

 հ ետե ր ոատո մի  առ կայ ո ւ թյ ո ւ նը  և  քանակ ը  կար ո ղ  է  փոխե լ  

միաց ո ւ թյ ան  խնամակ ց ո ւ թյ ո ւ նը  համապատասխան  թի րախի  

նկատմամբ  և  բար ձ րաց նե լ  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը , 

ի ս կ  մե կ  այ լ  ար ո մատի կ  օ ղակ ի  առ կայ ո ւ թյ ո ւ նը , ո ր ը   

բար ե լ ավո ւ մ  է  միաց ո ւ թյ ան  լ իպո ֆի լ  հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը , 

բար ձ րաց նո ւ մ  է  վե ր ջ ի նի ս  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը  (Eissa S.I. et al. 2014)։  

Պր ո ֆե ննե ր ը  կառ ո ւ ց ված քո ւ մ  պար ո ւ նակ ե լ ո վ  քի րալ  կ ե նտր ո ն  

(քի րալ  ածխած նի  ատոմ )՝  հանդե ս  ե ն  գալ ի ս  S- և  R-է նանտի ո մե ր նե ր ի  

ձ ևո վ  (Główka Franciszek K.  and Karazniewicz M. 2004), ը նդ  ո ր ո ւ մ  այ դ  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը ` մետաբ ո լ ի կ  քի րալ  ի նվե ր ս իայ ի  շ նո ր հ ի վ , 

կար ո ղ  ե ն  կ ի րառ վե լ  ռաց ե մի կ  խառնո ւ ր դի  ձ ևո վ , ո ր ը  ի ր ե նի ց  

նե ր կայ աց նո ւ մ  է  այ դ  է նանտի ո մե ր նե ր ի  է կ վի մո լ յ ար  քնակ նե ր ո վ  

խառնո ւ ր դ  (Smet E. et al. 2001, Landoni M.F. and Soraci A. 2001): 

Էնանտի ո մե ր նե ր ի  փոխար կ ո ւ մը  մե կ ը  մ յ ո ւ ս ի ն  հ ի մնականո ւ մ  

կատարվո ւ մ  է  ե ր կ ո ւ  ե ղանակ ո վ ՝  կամ  ֆե ր մե նտնե ր ի  

մաս նակ ց ո ւ թյ ամբ , կամ  է լ  մետաբ ո լ իտնե ր ի  մե կ  է նանտի ո մե ր ի ց  

մ յ ո ւ ս ի ն  պարզ  վե րափոխման  հ ետևանքո վ : Այ սպե ս ՝  2-

ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ նե ր ի  շ ար քի ն  պատկանո ղ  

ի բ ո ւ պր ո ֆե նը ՝  կառ ո ւ ց ված քո ւ մ  պար ո ւ նակ ե լ ո վ  քի րալ  ածխած նի  
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ատոմ ՝  հանդե ս  է  գալ ի ս  ո րպե ս  օպտի կապե ս  ակտի վ  միաց ո ւ թյ ո ւ ն  (A. M. 

Evans 2001, Ping J. et al. 2017): Իբ ո ւ պր ո ֆե նի  R-է նանտի ո մե ր ը  կար ո ղ  է  

փոխար կ վե լ  S-է նանտի ո մե ր ի , ը նդ  ո ր ո ւ մ  մար դկանց  մոտ դա տեղի  է  

ո ւ նե նո ւ մ  35-70%-ո վ , ո ր ը  կախված  է  ց իտո քր ո մ  p450 ֆե ր մե նտնե ր ի  

ակտի վո ւ թյ ո ւ նի ց  (Ochoa D. et al. 2015), համատե ղ  այ լ  դե ղե ր ի  

կ ի րառ ո ւ մի ց  և  այ լ ն : Այ դ  է նանտի ո մե ր նե ր ը  ո ւ նե ն  տար բ ե ր  ֆար մակ ո -

կ ի նետի կ  և  ֆար մակ ո դի նամի կ  բ նո ւ թագր ե ր  (Lauren C. et al., 2014): In vitro 

հ ետազոտո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  ց ո ւ յ ց  ե ն  տվե լ , ո ր  ի բ ո ւ պր ո ֆե նի  S-

է նանտի ո մե ր ը  պր ո ստագ լ անդի ննե ր ի  ս ի նթե զի  ը նկ ճ ման  վրա 

ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  է  մոտավո րապե ս  160 անգամ  ավե լ ի  բար ձ ր  

ակտի վո ւ թյ ո ւ ն ՝  համե մատած  R-է նանտի ո մե ր ի  (Escuder-Gilabert L. et al., 

2018): Ընդ  ո ր ո ւ մ  S-ի բ ո ւ պր ո ֆե նը  հավասարապե ս  ը նկ ճ ո ւ մ  է  ի նչ պե ս  

ՑՕԳ -1-ը , այ նպե ս  է լ  ՑՕԳ -2-ը , ի ս կ  R-ի բ ո ւ պր ո ֆե նը  ավե լ ի  նվազ  է  

ը նկ ճ ո ւ մ  ՑՕԳ -1-ը  համե մատած  S-ի , ի ս կ  ՑՕԳ -2-ի  վրա ակտի վո ւ թյ ո ւ ն  չ ի  

ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ : Իբ ո ւ պր ո ֆե նը  կ ի րառ վո ւ մ  է  ռաց ե մի կ  խարնո ւ ր դի  

ձ ևո վ  (Song Y. et al., 2018), ը նդ  ո ր ո ւ մ  հար կ  է  նշ ե լ , ո ր  այ դ  խարնո ւ ր դի  

կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը ՝  հատկապե ս  ԱՍՀ -ի  վրա 

պայ մանավո ր ված  ե ն  հ ի մնականո ւ մ   R-է նանտի ո մե ր ո վ : Այ սպե ս ՝  1400 

հ ի վանդնե ր ի  վրա կատարված  հ ետազոտո ւ թյ ո ւ նը  ց ո ւ յ ց  է  տվե լ , ո ր  

թե րապիայ ի  ավե լ ի  բար ձ ր  արդ յ ո ւ նավետո ւ թյ ո ւ ն  և  ավե լ ի  ցած ր  

կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր  է  դր ս ևո ր վե լ , ե ր բ  օ գտագո ր ծ վե լ  է  

միայ ն  S-ի բ ո ւ պր ո ֆե նը : Հ աստատվե լ  է  նաև , ո ր  օպտի կապե ս  մաքո ւ ր  S-

ի բ ո ւ պր ո ֆե նի  per os ճ անապար հ ո վ  նե ր մո ւ ծ ո ւ մը  բ ե ր ո ւ մ  է  

ցավազր կ ո ղ  ազդե -ց ո ւ թյ ան  ավե լ ի  արագ  հանս ո ւ նաց ման , համե մատած  

ռաց ե մի կ  խարնո ւ ր դի , ո ր ը  պար ո ւ նակ ո ւ մ  է  մոտավո րապե ս  նո ւ յ ն  

քանակ ի  ակտի վ  S-է նանտի ո մե ր :  

2-ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ նե ր ի  մե կ  այ լ  նե ր կայ աց ո ւ ց ի չ  

է  կ ետոպր ո ֆե նը , ո ր ը  կառ ո ւ ց ված քո ւ մ  նո ւ յ նպե ս  ո ւ նե նալ ո վ  քի րալ  

ածխած նի  ատոմ , հանդե ս  է  գալ ի ս  2 է նանտի ո մե ր նե ր ի  ձ ևո վ  (Arifah Abdul 

K.  et al. 2001, Jiang X. et al. 2018, Sardella R. et al. 2014): Կետոպր ո ֆե նի  S-

է նանտի ո մե ր ը  պատասխանատո ւ  է  դրա հ ի մնական  դե ղաբանական  

ակտի վո ւ թյ ան  համար ՝  գե րազանցապե ս  ը նկ ճ ե լ ո վ  ՑՕԳ -1-ը , մի նչ դե ռ  
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R-է նանտի ո մե ր ը  կամ  լ ի ո վի ն  ի նակտի վ  է , կամ  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  է  շ ատ 

թո ւ յ լ  արտահայ տված  ակտի վո ւ թյ ո ւ ն  (Knych Heather K. et al. 2015), ո ր ը  

պայ մանավո ր ված  չ է  ՑՕԳ  պաշ ար ո ւ մո վ  (Lopez-Munoz Francisco J. et al. 2013): 

Հ աստատվե լ  է , ո ր  per os ճ անապար հ ո վ  նե ր մո ւ ծ ված  կ ետոպր ո ֆե նի  R-

է նանտի ո մե ր ի ց  S-ի  մետաբ ո լ ի կ  քի րալ  ի նվե ր ս իան  կատարվո ւ մ  է  

մոտավո րապե ս  10%-ո վ  (Shi D. et al. 2012, Lorier M. et al. 2015):  

2-ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  շ ար քի  հաջ ո ր դ  լ այ նո ր ե ն  կ ի րառ վո ղ  

ՈՍՀ ԲԴ ֆլ յ ո ւ ր բ իպր ո ֆե նը  նո ւ յ նպե ս  ո ւ նե նալ ո վ  քի րալ  ածխած նի  

ատոմ ՝  հանդե ս  է  գալ ի ս  S-ֆլ յ ո ւ բ իպր ո ֆե նի  և  R-ֆլ յ ո ւ ր բ իպր ո ֆե նի  

ձ ևո վ  (Chen Z. et al. 2015, Lammers I. et al. 2012): S-ֆլ յ ո ւ բ իպր ո ֆե նը  

ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  է  արգե լ ակ ո ղ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ն  ՑՕԳ -2-ի  վրա, ո ր ո վ  է լ  և  

պայ մանավո ր ված  ե ն  անհ րաժե շ տ դե ղաբանական  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը , 

սակայ ն  այ ս  է նանտի ո մե ր ը  պաշ ար ո ւ մ  է  նաև  ՑՕԳ -1 ֆե ր մե նտը , ո ր ն  է լ  

պայ մանավո ր վո ւ մ  է  միաց ո ւ թյ ան  կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  (Del 

Bubba M. et al., 2014): R-ֆլ յ ո ւ ր բ իպր ո ֆե նը  չ ի  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ո ր ևէ  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ն  ՑՕԳ -ի  վրա, բաց ի  այ դ  in vivo պայ մաննե ր ո ւ մ  նրա շ ատ 

փոքր  մաս ն  է  ե նթար կ վո ւ մ  քի րալ  մետաբ ո լ ի կ  ի նվե ր ս իայ ի   (Siydmiak J. 

et al., 2017): Կան  տվյ ալ նե ր , ո ր  R-ֆլ յ ո ւ ր բ իպր ո ֆե նի  մո լ ե կ ո ւ լ յ ար  

մեխանի զմը  պայ մանավո ր ված  չ է  ՑՕԳ  ֆե ր մե նտի  պաշ ար ո ւ մո վ  և  

կ ե նդանի նե ր ի  վրա կատարված  փո ր ձ ար կ ո ւ մնե ր ը  ց ո ւ յ ց  ե ն  տվե լ , ո ր  

այ ն  կար ո ղ  է  օ գտագո ր ծ վե լ  շ ագանակագե ղձ ի  և  հաստ աղո ւ  քաղց կ ե ղի  

բ ո ւ ժման  ժամանակ  (Bruin de Natasja et al., 2018): R-ֆլ յ ո ւ ր բ իպր ո ֆե նը  

օ ժտված  չ է  ՑՕԳ  ը նկ ճ ո ղ  ակտի վո ւ թյ ամբ  և  նրան  դիտար կ ո ւ մ  է ի ն  

ռաց ե մի կ  ֆլ յ ո ւ ր բ իպր ո ֆե նի  ո չ  ֆո ւ նկ ց ի ո նալ  բաղադր ի չ : Սակայ ն  

պարզվե լ  է , ո ր  այ ն  նվազե ց նո ւ մ  է  բ ո ր բ ո քո ւ մը ՝  տրանս կ ր իպց ի ո ն  

գո ր ծ ո ն  NF-kB-ի  ը նկ ճ ման  ճ անապար հ ո վ , և  ը ստ է ո ւ թյ ան  չ ի  

ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  դասական  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի ն  բ նո ր ո շ  կ ո ղմնակ ի  ազդե -

ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր , ի նչ պի ս ի ք  ե ն  ԱՍՀ -ի  և  ե ր ի կամայ ի ն  թո ւ նայ -

նո ւ թյ ո ւ նը : Նե ր կայ ո ւ մս  R-ֆլ յ ո ւ ր բ իպր ո ֆե նի  

արդ յ ո ւ նավետո ւ թյ ո ւ նը  գնահատե լ ո ւ  նպատակ ո վ  ի րականաց վո ւ մ  ե ն  

մի  շ ար ք  հ ետազոտո ւ թյ ո ւ ննե ր  օ գտագո ր ծ ե լ ո վ  այ ն  ո րպե ս  

ն յ ար դապաշ տպան  մի ջ ո ց  Ալ ց հ ե յ մե ր ի  հ ի վանդո ւ թյ ան  կանխար գե լ ման  
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համար  (Xin J. et al., 2017): Ֆլ յ ո ւ բ իպր ո ֆե նի  ցավազր կ ո ղ  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  կար ո ղ  է  պայ մանավո ր ված  լ ի նե լ  նաև  ճ ար -

պաթթո ւ նե ր ի  ամի դայ ի ն  հ ի դր ո լ ազը  ը նկ ճ ե լ ո ւ  ո ւ նակ ո ւ թյ ամբ , ո ր ը  

ի ր ե նի ց  նե ր կայ աց նո ւ մ  է  ս ե ր ի ն  հ ի դր ո լ ազնե ր ի  ը նտանի քի ն  

պատկանո ղ  ֆե ր մե նտ, և  դրա արգե լ ակ ման  հ ետևանքո վ  ը նկ ճ վո ւ մ  է  

է նդո կանաբ ի ո ի դնե ր ի  հ ի դր ո լ ի զը  (Bishay P. et al., 2010): Բաց ի  այ դ , 

ֆլ յ ո ւ ր բ իպր ո ֆե նը  արգե լ ակ ե լ ո վ  ՑՕԳ  ֆե ր մե նտը  անո ւ ղակ ի ո ր ե ն  

ակտի վաց նո ւ մ  է  արախիդո նաթթվի  մետաբ ո լ ի զմի  այ լ  ո ւ ղի նե ր , ո ր ի  

հ ետևանքո վ  տեղի  է  ո ւ նե նո ւ մ  այ լ  մետաբ ո լ իտնե ր ի  կ ո ւ տակ ո ւ մ ՝  

ի նչ պի ս ի ք  ե ն  2-արախիդո նի լ գ լ ի ց ե ր ո լ ը  և  

արախիդո նի լ է թանո լ ամի դը  (անանդամի դ ) , ո ր ո նք  հանդի սանո ւ մ  ե ն  

կանաբ ի ո ի դայ ի ն  ը նկալ ի չ նե ր ի  համակ ո ր դ  և  օ ժտված  ե ն  ցավազր կ ո ղ  

և  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ամբ  (նկար  1.2.3)։  
 

 

Նկար  1.2.3. Արախիդո նաթթվի  ո չ  մետաբ ո լ ի կ  քայ քայ ման  

ո ւ ղի ն ՝  

PG-պր ո ստագ լ անդի ննե ր , 

CBRs-կանաբ ի ո ի դայ ի ն  ը նկալ ի չ նե ր  

 

Ամփոփե լ ո վ  գրականո ւ թյ ան  տվյ ալ նե ր ը  հար կ  է  նշ ե լ , ո ր  2-

ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ նե ր ի  S-է նանտի ո մե ր նե ր ը  օ ժտված  ե ն  

ՑՕԳ -1 և  ՑՕԳ -2 պաշ ար ի չ  ակտի վո ւ թյ ամբ , մի նչ դե ռ  R-է նանտի ո մե ր նե ր ի  
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ակտի վո ւ թյ ո ւ նը  կամ  շ ատ թո ւ յ լ  է  արտահայ տված , կամ  ը նդհանրապե ս  

չ ի  դր ս ևո ր վո ւ մ ։  Սակայ ն  ի նչ պե ս  ց ո ւ յ ց  ե ն  տվե լ  մի  շ ար ք  

հ ետազոտո ւ թյ ո ւ ննե ր  ո ր ո շ  դե ղե ր ի  R-է նանտի ո մե ր նե ր ը  նո ւ յ ն  կ ե րպ 

ե ն  կապվո ւ մ  ՑՕԳ -2 ֆե ր մե նտի  հ ետ, ի նչ պե ս  S-է նանտի ո մե ր նե ր ը ։  

Սակայ ն  նրանք  արախիդո նաթթվի  մետաբ ո լ ի զմի  վրա ո չ  մի  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ն  չ ե ն  դր ս ևո ր ո ւ մ , այ լ  ս ո ւ բ ստրատ – ը նտր ո ղական  

կ ե րպո վ  ը նկ ճ ո ւ մ  ե ն  ՑՕԳ -2 կախյ ալ  2-արախիդո նի լ գ լ ի ց ե ր ո լ ի  և  

արախիդո նի լ է թանո լ ամի դի  հ ի դր ո լ ի զը , ո ր ո վ  և  դր ս ևո ր ո ւ մ  ե ն  

անհ րաժե շ տ դե ղաբանական  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  (Duggan K. et al., 2011)։  

Բաց ի  այ դ  ե նթադր վո ւ մ  է , ո ր  պր ոֆե ննե ր ի  ո ւ ժ ե ղ  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  

ակտի վո ւ թյ ո ւ նը  պայ մանավո ր ված  է  ո չ  միայ ն  նրանց  ՑՕԳ  ֆե ր մե նտը  

պաշ ար ե լ ո ւ  հատկ ո ւ թյ ամբ , այ լ  նաև  թթված նի  ակտի վ  ձ ևե ր ը  և  

ռ եակտի վ  ազոտը  չ ե զո քաց նե լ ո ւ  ո ւ նակ ո ւ թյ ամբ ՝  հակա-

օ քս ի դանտայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ամբ ։  Հ աստատվե լ  է , ո ր  այ ս  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ե ն  ս կավե նջ ե րայ ի ն  

ակտի վո ւ թյ ո ւ ն  O2
.-, HO˙, ˙NO ազատ ռադի կալ նե ր ի  նկատմամբ , ի նչ պե ս  

նաև  ը նկ ճ ո ւ մ  ե ն  մի ե լ ոպե ր օ քս ի դազայ ի  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը  (Costa D. et 

al., 2006)։   

Կառ ո ւ յ ց -ակտի վո ւ թյ ո ւ ն  կապի  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ թյ ան  

արդ յ ո ւ նքո ւ մ  այ ս  ամե նի ց  զատ, ս ի նթե զվե լ  ե ն  նաև  2-

ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  այ նպի ս ի  ածանց յ ալ նե ր , ո ր ո նք  բաց ի  

վե ր ո նշ յ ալ  ակտի վո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ց  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ե ն  

հակաքաղց կ ե ղայ ի ն , հակաց նց ո ւ մայ ի ն  և  հակամանր է այ ի ն  

ակտի վո ւ թյ ո ւ ննե ր  (Dhall H. et al., 2016)։  

2-ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ նե ր ի  կառ ո ւ ց ված քայ ի ն  

փոփոխո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  հ ի ման  վրա փո ր ձ  է  արվե լ  թո ւ լ աց նե լ  նաև  

դասական  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի ն  բ նո ր ո շ  մի  շ ար ք  կ ո ղմնակ ի  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը ՝  հատկապե ս  ԱՍՀ -ի  վրա, ո ր ը  ի նչ պե ս  հայ տնի  է , 

պայ մանավո ր ված  է  ի նչ պե ս  համակար գայ ի ն  մեխանի զմո վ , այ նպե ս  է լ  

տեղայ ի ն  գր գռ ի չ  հատկ ո ւ թյ ամբ  (Akhter M. et al., 2009)։  ԱՍՀ -ի  

լ ո ր ձ աթաղանթի  տեղայ ի ն  գր գռ ման  հ ի մնական  պատճ առ ը  մո լ ե կ ո ւ լ ի  

թթվայ ի ն  հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ն  ե ն ՝  կառ ո ւ ց ված քո ւ մ  կար բ ո քս ի լ  խմբ ի  

առ կայ ո ւ թյ ո ւ նը , ի ս կ  համակար գայ ի ն  մեխանի զմ  է  հանդի սանո ւ մ  
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ՑՕԳ  ո չ  ը նտր ո ղական  պաշ ար ո ւ մը ՝  գաստր ոպր ոտե կտի վ  պր ո ստա-

գ լ անդի ննե ր ի  ը նկ ճ մամբ  (Amir M. and Kumar SH., 2007)։   

Հ ետազոտո ւ թյ ո ւ ննե ր  ե ն  ի րականաց վե լ  քո ղար կ ե լ ո ւ  համար   2-

ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ նե ր ի  ԱՍՀ -ի  թո ւ նայ նո ւ թյ ո ւ նը  և  այ դ  

նպատակ ո վ  ս ի նթե զվե լ  ե ն  վե ր ջ ի ննե ր ի ս  ո չ  կար բ ո քս ի լ այ ի ն  

ածանց յ ալ նե ր , և  հայ տնաբ ե ր վե լ  է , ո ր  դրանց  6-մե թօ քս ի  

նաֆթալ ե նայ ի ն  ածանց յ ալ նե ր ը  համահավասար , ո ր ո շ  

հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ  նո ւ յ նի ս կ  ավե լ ի  բար ձ ր  ակտի վո ւ թյ ո ւ ն  ե ն  

ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ , համե մատած  ի ր ե նց  նախո ր դնե ր ի ։  Սրա օ ր ի նակ  ե ն  

հանդի սանո ւ մ  2-(4-տեղակալ ված  մե թի լ  ֆե նի լ ) պր ոպի ո նաթթվի  

ածանց յ ալ նե ր ը , ո ր ո նք  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ե ն  ավե լ ի  ո ւ ժ ե ղ  ՑՕԳ -1 և  ՑՕԳ -2 

ը նկ ճ ո ղ  ակտի վո ւ թյ ո ւ ն  համե մատած  ի բ ո ւ պր ո ֆե նի , ը նդ  ո ր ո ւ մ  

նրանց  ՑՕԳ -2-ի  վրա ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  համանման  է  նի մե ս ո ւ լ ի դի ն ։  

Պր ոպի ո նաթթվի  այ ս  ածանց յ ալ նե ր ը  օ ժտված  ե ն  ավե լ ի  ցած ր  

թո ւ նայ նո ւ թյ ամբ ՝  զե ր ծ  լ ի նե լ ո վ  ց իտոտո քս ի կ ո ւ թյ ո ւ նի ց  և  

մո ւ տագե նո ւ թյ ո ւ նի ց  (Gencer Karaca H. et al., 2017)։  

Միաց ո ւ թյ ան  թթվայ ի ն  հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  նվազե ց մամբ  

պայ մանավո ր ված  ԱՍՀ -ի  թո ւ նայ նո ւ թյ ան  ի ջ ե ց ո ւ մը  հաստատվո ւ մ  է  

նաև  պարաց ետամո լ ի  օ ր ի նակ ո վ , ո ր ը   լ այ նո ր ե ն  կ ի րառ վո ղ  

ջ ե ր մի ջ ե ց նո ղ  և  ցավազր կ ո ղ  ազդե ց ո ւ թյ ամբ  օ ժտված  պր եպարատ է , և  

ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  է  ի ր  ակտի վո ւ թյ անը ՝  պաշ ար ե լ ո վ  կ ե նտր ո նական  ՑՕԳ -3 

ֆե ր մե նտը  (Sharma Chhaya V. and Mehta V., 2014)։  Հ այ տնի  է , ո ր  այ ն  

նե ր ծ ծ վո ւ մ  է  բարակ  աղի նե ր ի ց ՝  ավե լ ի  շ ատ չ ե զո ք  մի ջ ավայ ր ի ց  

(Bernal V. et al., 2017), պաս ի վ  դի ֆո ւ զիայ ի  մեխանի զմո վ  և  ի  

տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ ն  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  է  շ ատ թո ւ յ լ  

արտահայ տված  ԱՍՀ -ի  տոքս ի կականո ւ թյ ո ւ ն  (Bannwarth B., 2004)։  Սա 

ամե նայ ն  հավանականո ւ թյ ամբ  պայ մանավո ր ված  է  մե կ  կ ո ղմի ց  

նրանո վ , ո ր  բացակայ ո ւ մ  է  ԱՍՀ -ի  լ ո ր ձ աթաղանթի  վրա համակար գայ ի ն  

թո ւ նայ նո ւ թյ ո ւ նը , քանի  ո ր  նրա մոտ գե րակ շ ռ ո ւ մ  ե ն  ազդե ց ո ւ թյ ան  

կ ե նտր ո նական  մեխանի զմնե ր ը , մ յ ո ւ ս  կ ո ղմի ց  ամե նայ ն  

հավանականո ւ թյ ամբ  ի ր  կառ ո ւ ց ված քո ւ մ  ամի նո  խմբ ի  

առ կայ ո ւ թյ ամբ , ո ր ը  նվազե ց նո ւ մ  է  միաց ո ւ թյ ան  թթվայ ի ն  

հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը ։   
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1.3. Ոչ  սպիտակու ցայ ին ամինաթթու ների  կենսաբանական 

նշանակու թյ ու նը  և դեղաբանական ակտիվու թյ ու նը  

 

Ոչ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  կ ե նսաբանական  

նշ անակ ո ւ թյ ան  և  դե ղաբանական  ակտի վո ւ թյ ան  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ թյ ան  

ո ւ ղղո ւ թյ ամբ  կատարված  հ ետա-զոտո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  վկայ ո ւ մ  ե ն , ո ր  

վե ր ջ ի ննե ր ս   օ ժտված  լ ի նե լ ո վ   կ ե նսաբանական  ակտի վո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  

լ այ ն  ո լ ո րտո վ , համե մատաբար  ցած ր  թո ւ նայ նո ւ թյ ան  պայ մաննե ր ո ւ մ  

կար ո ղ  ե ն  հանդի սանալ  հ ե ռանկարայ ի ն  աղբ յ ո ւ ր  նո ր   դե ղե ր ի  

ստե ղծ ման  համար  (Saghiyan A.S et al., 2013)։   

Ոչ  սպիտակ ո ւ ց այ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ը , ի  տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ ն  

սպիտակ ո ւ ց նե ր ի  կառ ո ւ ց ված քնե ր ո ւ մ  հայ տնաբ ե ր ված  26 

ամի նաթթո ւ նե ր ի , ո ր ո նց ի ց  անփոխար ի նե լ ի  ե ն  20-ը , չ ե ն  հանդիպո ւ մ  

սպիտակ ո ւ ց նե ր ո ւ մ ՝  համապատասխան  փՌՆԹ-ի  կամ  տր իպլ ետ կ ո դի  

բացակայ ո ւ թյ ան  պատճ առ ո վ ։  Այ ս  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ց  ո ր ո շ նե ր ը  

ի ր ե նց ի ց  նե ր կայ աց նո ւ մ  ե ն  ե ր կ ր ո ր դայ ի ն  մետաբ ո լ ի զմի  

վե ր ջ նան յ ո ւ թ, մ յ ո ւ ս նե ր ը  առաջ անո ւ մ  ե ն  բ ո ւ յ ս ե ր ո ւ մ  և  

մի կ ր ո օ ր գանի զմնե ր ո ւ մ  ո րպե ս  մի ջ անկ յ ալ  արգաս ի քնե ր  օտար  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  կ ե նսաձ ևափոխման   արդ յ ո ւ նքո ւ մ  (Huang T. et al. 

2011)։   

Հ ի մք  ը նդո ւ նե լ ո վ  մի ջ ավայ րայ ի ն  և  այ լ  գո ր ծ ո ննե ր ի  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  տար բ ե ր  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  կ ո ւ տակ ման  

գո ր ծ ը նթաց ի  վրա, կար ե լ ի  է  նկարագր ե լ  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  

ամի նաթթո ւ նե ր ի  ս ի նթե զի  մի  քանի  հ ի մնական  ո ւ ղի նե ր .  

- կ ե նսաս ի նթետի կ  պր ո ց ե ս նե ր ի  ակտի վաց ո ւ մ ՝  ս ննդայ ի ն  

մի ջ ավայ ր ի ն  համապատասխան  նախանյ ո ւ թե ր ի  ավե լ աց մամբ  

բակտե ր իալ  բ ջ ջ ի  մետաբ ո լ ի զմի  առանձ նահատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  

հ ի ման  վրա, 

- ս ի նթետի կ  ո ւ ղի ՝  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  ֆո ւ նկ ց ի ո նալ  

խմբ ե ր ո վ  (α-NH2, α-COOH, SH, OH, β և  γ COOH, δ- NH2, ի մի դազո լ այ ի ն , 

գո ւ անի դի նայ ի ն  խմբ ե ր ո վ  և  այ լ ն ) տեղակալ ված  և  C- ալ կ ի լ աց ված  

(ալ ի ֆատի կ , ար ո մատի կ  և  հ ետե ր ո ց ի կ լ ի կտե ղակալ ի չ նե ր ո վ ) 

ածանց յ ալ նե ր ի  ստաց ո ւ մ  (Yokoo T. et al. 2015), 
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- գո յ ո ւ թյ ո ւ ն  ո ւ նե ց ո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ի  ձ ևափոխո ւ մը  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  պո ստտրանս լ յ աց ի ո ն   

մո դի ֆի կաց ման  ճ անապար հ ո վ ՝  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  

կառ ո ւ ց ված քո ւ մ  ո ր ո շ ակ ի  խմբ ե ր ի  դի ր քի  պարզ  փոփոխո ւ թյ ամբ ։  

Փաստո ր ե ն  20 անփոխար ի նե լ ի  ամի նաթթո ւ նե ր ի  պարզ  ձ ևափոխման  

արդ յ ո ւ նքո ւ մ  հ նարավո ր  է  ս ի նթե զե լ  վե ր ջ ի ննե ր ի ս  նմանակ նե ր  

հանդի սաց ո ղ  մի  շ ար ք  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ։  

Այ սպե ս , բ ո ւ յ ս ե ր ո ւ մ  թի ր ո զի նի ց  դի հ ի դր օ քս ի ֆե նի լ ալ անի նի  

(ԴՕՖԱ) ստաց ո ւ մը  համար վո ւ մ  է  այ դպի ս ի  ձ ևափոխո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  

օ ր ի նակ նե ր ի ց  մե կ ը ։  Նշ ված  ճ անապար հ ո վ  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  

ամի նաթթվի  ստաց ման  համար  կար ևո ր  նշ անակ ո ւ թյ ո ւ ն  ո ւ նի  

ե լ քայ ի ն  ամի նաթթվի  ռ եակ ց ի ո նո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նը ։  Այ սպե ս , դրանո վ  

է  բացատր վո ւ մ , ո ր  բ նո ւ թյ ան  մե ջ  գո յ ո ւ թյ ո ւ ն  ո ւ նե ն  ավե լ ի  շ ատ 

լ ի զի նի  նմանակ  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր , քան  վալ ի նի , 

քանի  ո ր  լ ի զի նը  ավե լ ի  հ ե շ տո ւ թյ ամբ  է  ե նթար կ վո ւ մ  ձ ևափո -

խո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  (Saghiyan A.S et al.,2004), 

- ն յ ո ւ թափոխանակ ո ւ թյ ան  խափանո ւ մնե ր ի  հ ետևանքո վ  

ի րականաց վո ղ  ո ւ ղի ։  Հ ո մո ց ի ստե ի նի  և  այ լ  ծ ծ ո ւ մբ  պար ո ւ նակ ո ղ  

ամի նաթթո ւ նե ր ի  կ ո ւ տակ ո ւ մը  հ ո մո ց ի ստե ի նո ւ ր իայ ո վ  տառապող  

հ ի վանդնե ր ի  ար յ ան  և  մե զի  մե ջ , խո ս ո ւ մ  է  մե թի ո նի նի  

կ ե նսաձ ևափոխման  անո մալ իանե ր ի  մաս ի ն ։   

Չնայ ած  այ ս  ամե նի ն , կ ե նսաս ի նթե զի  ո ւ ղի նե ր ի  մաս ի ն  հ ստակ  

տվյ ալ նե ր ը  հասանե լ ի  ե ն  միայ ն  մի  քանի  խո ւ մբ  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  

ամի նաթթո ւ նե ր ի  համար ։  Շատ ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  

ս ի նթե զի  հ նարավո ր  ո ւ ղի նե ր ը  կար ե լ ի  է  ե նթադր ե լ  միայ ն  նրանց  

նմանակ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  հայ տնի  մետաբ ո լ ի կ  

ո ւ ղի նե ր ի  հ ի ման  վրա։   

Հ այ տնի  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  հ ի մնական  

աղբ յ ո ւ ր նե ր ն  ե ն  հանդի ս նո ւ մ  բ ո ւ սական  աշ խար հ ի  և  

մի կ ր ո օ ր գանի զմնե ր ի  այ ն  նե ր կայ աց ո ւ ց ի չ նե ր ը , ո ր ո նք  ո ւ նակ  ե ն  

շ ր ջ ակա մի ջ ավայ ր  արտազատե լ ո ւ  տար բ ե ր  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր  (Bell A., 

1976)։  Մանր է նե ր ի  կ ո ղմի ց  ս ի նթե զված  շ ատ դեպս իպեպտի դնե ր , ո ր ո նք  

պար ո ւ նակ ո ւ մ  ե ն  մի  շ ար ք   «արտաս ո վո ր » ամի նաթթո ւ նե ր ՝  

ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ե ն  հակամանր է այ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ն ։  Այ ս  
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պեպտիդնե ր ո ւ մ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  և  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  D և  L 

ամի նաթթո ւ նե ր ը  միացած  ե ն  մի մ յ անց  հ ետ ի նչ պե ս  պեպտիդայ ի ն , 

այ նպե ս  է լ  է ս թե րայ ի ն  կապե ր ո վ ։  Այ ս  բ նական  դեպս իպեպտի դնե ր ը  

հանդի սանո ւ մ  ե ն  նո ր , «արտաս ո վո ր » կառ ո ւ ց ված քո վ  

ամի նաթթո ւ նե ր ի  հար ո ւ ստ աղբ յ ո ւ ր նե ր ։  Բար ձ րագո ւ յ ն  բ ո ւ յ ս ե ր ո ւ մ  

այ դ  ամի նաթթո ւ նե ր ը  հանդիպո ւ մ  ե ն  կամ  ազատ վի ճ ակ ո ւ մ , կամ  

ցած րամո լ ե կ ո ւ լ յ ար  կ ո մպլ ե քս նե ր ի  ձ ևո վ , ո ր ո նց ի ց  է  օ ր ի նակ  

գ լ յ ո ւ տամի նաթթո ւ ն ։   Այ ս  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  քանակ ը  բ ո ւ յ ս ե ր ի  

հ յ ո ւ ս ված քնե ր ո ւ մ  կար ո ղ  է  փոփոխվե լ ։  Բո ւ յ ս ե ր ի  և  

մի կ ր ո օ ր գանի զմնե ր ի  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ը  բաց ի  

պաշ տպանական  ֆո ւ նկ ց իա ո ւ նե նալ ո ւ ց , կար ո ղ  ե ն  լ ի նե լ  նաև  

պիգմե նտայ ի ն  կառ ո ւ ց ված քի  մաս ։  Մի կ ր ո օ ր գանի զմնե ր ը  և  

բ ո ւ յ ս ե ր ը  տար բ ե ր վո ւ մ  ե ն  կ ե նդանի նե ր ի ց  ի ր ե նց  ո չ  սպիտա-

կ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  պար ո ւ նակ ո ւ թյ ամբ  և  քի միական  

կառ ո ւ ց ված քո վ , ո ր ը  կար ո ղ  է  ազդե լ  նրանց  ն յ ո ւ թափոխանակ ո ւ թյ ան  

վրա (Saghyan A. S. and Langer P., 2016)։  Բո ւ սական  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  

ամի նաթթո ւ նե ր ի  մե ծամաս նո ւ թյ ո ւ նը  ո ւ նի  ալ ի ֆատի կ  կառ ո ւ ց ված ք , 

և  կազմված  է  ո չ  ավե լ  քան  վե ց  ածխած նի  ատոմի ց , սակայ ն  հանդիպո ւ մ  

ե ն  նաև  ավե լ ի  մե ծ  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ։  Նրանց  բազմազանո ւ թյ ո ւ նը  

պայ մանավո ր ված  է  հ ի դր օ քս ի լ , կար բ օ քս ի լ , ամի նո  խմբ ե ր ի  

տեղակալ ո ւ մո վ , ի նչ պե ս  նաև  միաց ո ւ թյ ան  մե ջ  չ հագե ցած  ալ ե նայ ի ն  

և  ալ ի նայ ի ն  խմբ ե ր ի  ավե լ աց ո ւ մո վ ։  Ենթադր վո ւ մ  է ր , ո ր  

կ ե նդանի նե ր ի  ն յ ո ւ թափոխանակ ո ւ թյ ան  արդ յ ո ւ նքո ւ մ  չ ե ն  առա-

ջ անո ւ մ  այ նպի ս ի  ե ր կ ր ո ր դայ ի ն  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր , ի նչ պի ս ի ք  ե ն   ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ը , ալ կալ ո ի դնե ր ը , ֆե նո լ նե ր ը  և  

այ լ  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր , ո ր ո նք  բ նո ր ո շ  ե ն  ցած րագո ւ յ ն  

օ ր գանի զմնե ր ի ն  և  բ ո ւ յ ս ե ր ի ն ։  Չնայ ած  ծ ո վայ ի ն  կ ե նդանի նե ր ո ւ մ  

պար ո ւ նակ վո ղ  հալ ո գե նաց ված  ար ո մատի կ  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  

բազմազանո ւ թյ անը , հայ տնաբ ե ր ե լ  թե կ ո ւ զ  և  քի չ  քանակ ո ւ թյ ամբ  

այ դպի ս ի  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր  կ ե նդանական  աղբ յ ո ւ ր նե ր ո ւ մ  

անսպաս ե լ ի  է ր ։   

Ոչ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ը  բ ո ւ յ ս ե ր ո ւ մ  և  

մի կ ր ո օ ր գանի զմնե ր ո ւ մ  մաս նակ ց ո ւ մ  ե ն  բավական  կար ևո ր  

գո ր ծ ը նթաց նե ր ո ւ մ , թե և  դրանց  մե ծամաս նո ւ թյ ան  կ ո նկ ր ետ 
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ֆո ւ նկ ց իանե ր ը  դե ռ  հայ տնի  չ ե ն  (Rubenstein E. 2000): Մի  շ ար ք  

գիտնականնե ր ի  կար ծ ի քո վ  նրանք  օ ր գանի զմո ւ մ  ազոտը  պահպանե լ ո ւ  

նպատակ ո վ  ե ն  առաջ անո ւ մ ։   Ի  տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ ն  ց ի կ լ ի կ  ար ո մատի կ  

ամի նաթթո ւ նե ր ի , ար ո մատի կ  և  ո չ  ար ո մատի կ  հ ետե ր ո ց ի կ լ ե ր ը  

մտնո ւ մ  ե ն  մի  շ ար ք  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  կազմի  

մե ջ ՝  պար ո ւ նակ ե լ ո վ  ազոտի , թթված նի  և  ծ ծ մբ ի  ատոմնե ր ։  Հ ար կ  է  

նշ ե լ , ո ր  բ ո ւ սական  ծագման  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ը  

կ ե նդանի նե ր ի  օ ր գանի զմո ւ մ  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ե ն  ո ր ո շ ակ ի  

ֆի զի ո լ ո գիական  ակտի վո ւ թյ ո ւ ն , սակայ ն  ո ր ո շ  դեպքե ր ո ւ մ  այ ս  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  չ ե ն  դառ նո ւ մ  կ ի րառական , 

քանի  ո ր  դրանց ի ց  շ ատե ր ի ն   բ նո ր ո շ  է  բար ձ ր  տոքս ի կականո ւ թյ ո ւ նը  

կամ  բացասական  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  այ լ  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  

մետաբ ո լ ի զմի  վրա (Bell A. 2003)։  Նշ ված ը  հ ի մնավո ր վո ւ մ  է  այ ն  

փաստո վ , ո ր  բ ո ւ սական  ծագման  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  

ամի նաթթո ւ նե ր ը ՝  կառ ո ւ ց ված քո վ  նման  լ ի նե լ ո վ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  

ամի նաթթո ւ նե ր ի ն , մե ծամաս նո ւ թյ ամբ  չ ե ն  նե րառ վո ւ մ  սպիտակ ո ւ ց ի  

կազմի  մե ջ ։  Սակայ ն  վե ր ջ ի ննե ր ս  «սխալ մամբ » կար ո ղ  ե ն  նե րառ վե լ  

սպիտակ ո ւ ց ի  կազմի  մե ջ , ե թե  դրանք  կառ ո ւ ց ված քո վ  շ ատ նման  ե ն  

համապատասխան  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթվի ն  և /կամ  առ կա ե ն  

սպիտակ ո ւ ց ի  ս ի նթե զի  տրանս լ յ աց ի ո ն  փո ւ լ ի  խանգար ո ւ մնե ր  

(Hendrickson T. 2004)։  Որ ո շ  դեպքե ր ո ւ մ  է լ  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նա-

թթո ւ նե ր ը  կար ո ղ  ե ն  մր ցակ ց ե լ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  

հ ետ ո ր ո շ  մետաբ ո լ ի կ  ո ւ ղի նե ր ի ն  մաս նակ ց ե լ ո ւ  համար ։  Այ ս ի նքն  

գո ր ծ ո ւ մ  ե ն  ո րպե ս  հակամետաբ ո լ իտնե ր  (Rodgers K. and Shiozawa N., 

2008)։  Անո մալ  ամի նաթթվի  նե ր մո ւ ծ ո ւ մը  օ ր գանի զմի  սպիտակ ո ւ ց ի  

կազմի  մե ջ ՝  ո ր ի  համար  այ դ  ամինաթթո ւ ն  ո ւ նի  օտար  կառ ո ւ ց ված ք , 

կար ո ղ  է  է ականո ր ե ն  փոխե լ  սպիտակ ո ւ ց ի  հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  և  

նո ւ յ նի ս կ  բար ձ րաց նե լ  վե ր ջ ի նի ս  թո ւ նայ նո ւ թյ ո ւ նը  (Glover W. et al. 

2014)։  Նո ւ յ նի ս կ  ս ննդայ ի ն  բ ո ւ յ ս ե ր ո ւ մ  պար ո ւ նակ վո ղ  այ դ  

ամի նաթթո ւ նե ր ի ց  ո ր ո շ նե ր ը  մար դկանց  և  կ ե նդանի նե ր ի  մոտ կար ո ղ  

ե ն  առաջ անալ  մի  շ ար ք  խանգարո ւ մնե ր ։  Օր ի նակ  N-աց ետի լ -L-α,γ-

դիամի նո կարագաթթո ւ ն  վե րած վո ւ մ  է  թո ւ նավո ր  α,γ-դիամի նո կարա-

գաթթվի , ո ր ը  ը նկ ճ ո ւ մ  է  մի զան յ ո ւ թի  օ ր նիտի ն  տրանս կար -

բամի լ ազայ ի ն  ց ի կ լ ը ։  Լ ո բազգի նե ր ո ւ մ  սպիտակ ո ւ ց նե ր ի  կազմո ւ մ  

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Rubenstein%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=10771706
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արգի նի նի   փոխար ի նո ւ մը  կանավանի ն  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  

ամի նաթթվո վ  բ ե ր ո ւ մ  է  թո ւ նավո ր  սպիտակ ո ւ ց նե ր ի  ի  հայ տ գալ ո ւ ն  

(Staszek P. et al., 2017)։  Կանավանի նի  բար ձ ր  խտո ւ թյ ո ւ նը  կար ո ղ  է  

մահաց ո ւ  լ ի նե լ  նո ւ յ նի ս կ  առ նետնե ր ի  համար  (Rodgers K., 2014)։   

Այ ս  ամե նի ց  կար ե լ ի  է  ե նթադր ե լ , ո ր  բ ո ւ յ ս ե ր ի  և  

մի կ ր ո օ ր գանի զմնե ր ի  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  

կ ե նսաբանական  ֆո ւ նկ ց իանե ր ի  մե ծամաս նո ւ թյ ո ւ նը  կար ո ղ  է  

պայ մանավո ր ված  լ ի նե լ  ո չ  թե  ո ւ ղղակ ի ո ր ե ն  բ ո ւ յ ս ի ն  բ նո ր ո շ  

ֆի զի ո լ ո գիական  առանձ նահատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ , այ լ  շ ր ջ ակա 

մի ջ ավայ ր ի  օ ր գանի զմնե ր ի  հ ետ դրա փոխադար ձ  

հարաբ ե ր ո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ  պայ մանավո ր ված  փոփոխո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ  

(Perdih A. and Sollner Dolenc M. 2007)։   

Կե նդանի նե ր ը ՝  ի  տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ ն  բ ո ւ յ ս ե ր ի  և  

մի կ ր ո օ ր գանի զմնե ր ի , արտադր ո ւ մ  ե ն  շ ատ ցած ր  թո ւ նայ նո ւ թյ ամբ  

օ ժտված  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր , սակայ ն  կան  նաև  

բացառ ո ւ թյ ո ւ ննե ր , օ ր ի նակ  գո մար ի նը , ո ր ը  պար ո ւ նակ վո ւ մ  է  ո ր ո շ  

ծ ո վայ ի ն  կ ե նդանի նե ր ի  թո ւ յ նո ւ մ , օ ժտված  է  կ ո ւ րար ե նաման  

ազդե ց ո ւ թյ ամբ  (Сагиян А. С. и соав., 2009)։  

Մի  շ ար ք  α-ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր  օ ժտված  ե ն  

կ ե նսաբանական  ակտի վո ւ թյ ամբ  և  լ այ ն  կ ի րառ ո ւ մ  ե ն  գտե լ  

մանր է աբանո ւ թյ ան , բ ժ շ կ ո ւ թյ ան  և  պեպ-տիդայ ի ն  ս ի նթե զի  մե ջ ։  

Հ ամաձ այ ն  այ ս  ո լ ո րտո ւ մ  կատարված  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  α-

ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  պահանջ ար կ ը  յ ո ւ րաքանչ յ ո ւ ր  

տար ի  ավե լ անո ւ մ  է  10%-ո վ ։  Դա պայ մանավո ր ված  է  նո ր  

կ ե նսաբանական  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ  օ ժտված  α-ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  

ամի նաթթո ւ նե ր ի  ս ի նթե զի  ո ւ ղղո ւ թյ ամբ  կատար վո ղ  գիտական  

հ ետազոտո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  հաջ ո ղո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ  (Saghiyan A. S. et al., 2000)։  

Այ ս  խմբ ի  շ ատ ամի նաթթո ւ նե ր  համապատասխան  փո ր ձ ար կ ո ւ մնե ր ի ց  

հ ետո  համալ ր ե լ  ե ն  հակաքաղց կ ե ղայ ի ն , հակագե ր ճ նշ ո ւ մայ ի ն , 

ցավազր կ ո ղ  պր եպարատնե ր ի  տե սականի ն , ի ս կ  ո ր ո շ նե ր ն  է լ  

կ ի րառ վո ւ մ  ե ն  թմրամո լ ո ւ թյ ան  և  ալ կ ո հ ո լ ամո լ ո ւ թյ ան  բ ո ւ ժման  

նպատակ ո վ ։   

Ոչ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի ց  մե ծ  հ ետաքր քր ո ւ թյ ո ւ ն  

ե ն  նե ր կայ աց նո ւ մ  α-մե թի լ  տեղակալ ված  α-ամի նաթթո ւ նե ր ը , ո ր ո նք  
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հանդի սանո ւ մ  ե ն  մի  շ ար ք  ֆե ր մե նտնե ր ի  ը նտր ո ղական  պաշ ար ի չ նե ր , 

և  կապվո ւ մ  ե ն  թի րախի  ակտի վ  կ ե նտր ո նի  հ ետ անդար ձ ե լ ի  կ ո վալ ե նտ 

կապե ր ո վ  (Saghiyan A. S. et al., 2012)։  Այ ս  հատկ ո ւ թյ ո ւ նը  լ այ նո ր ե ն  

կ ի րառ վո ւ մ  է  կ ե նսաքի միայ ո ւ մ  և  է նզի մո լ ո գիայ ո ւ մ  

բացահայ տե լ ո ւ  համար  շ ատ ֆե ր մե նտնե ր ի  ազդե ց ո ւ թյ ան  

մեխանի զմը ։  α-մե թի լ  տեղակալ ված  α-ամի նաթթո ւ նե ր ը  

հակաքաղց կ ե ղայ ի ն  և  ճ առագայ թապաշ տպան  հ ետկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  հ ետ 

մե կտե ղ  օ ժտված  ե ն  նաև  ո ւ ժ ե ղ  արտահայ տված  հակագե ր ճ նշ ո ւ մայ ի ն  

և  հակաս եպտի կ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ ։  Մաս նավո րապե ս ՝  α-մե թի լ -L-

դի հ ի դր օ քս ի ֆե նի լ ալ անի նի  ավե լ աց ո ւ մը  ԴՕՊԱ-ի  կազմի  մե ջ  

նվազե ց նո ւ մ   է  պար կ ի նս ո նի  հ ի վան -դո ւ թյ ան  դե ղո րայ քայ ի ն  

բ ո ւ ժման  կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  (Dhal R. and Kreitzman D., 2016)։  

α-մե թի լ -տր իպտոֆանը  կ ի րառ վո ւ մ  է  ստաֆի լ ո կ ո կայ ի ն  ի նֆե կ -

ց իանե ր ի  բ ո ւ ժման  նպատակ ո վ , ի ս կ  α-մե թի լ -թի ր ո զի նը  հանդի սանո ւ մ  

է  հակագե ր ճ նշ ո ւ մայ ի ն  պր եպարատ՝  թի ր ո զի նհ ի դր ո քս ի լ ազայ ի  

պաշ ար ի չ  (Butz J. et al., 2017)։   

Ոչ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  α-ամի նաթթո ւ նե ր ը  կ ի րառ վո ւ մ  ե ն  նաև  

ո րպե ս  դե ղաբանական  ակտի վո ւ թյ ամբ  օ ժտված  կար ևո ր  ագ լ ի կ ո ննե ր  

տար բ ե ր  դե ղե ր ի  ս ի նթե զի  ժամանակ ։  Այ ս  առ ո ւ մո վ  հատկապե ս  մե ծ  

հ ետաքր քր ո ւ թյ ո ւ ն  ե ն  նե ր կայ աց նո ւ մ  α-ամի նաթթո ւ նե ր ի ց  ստաց ված  

պեպտիդնե ր ը , ո ր ո նց  կ ե նսաբանական  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  

պայ մանավո ր ված  է  ո ր ո շ  ֆե ր մե նտնե ր ի  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը  փոփոխե լ ո ւ  

ո ւ նակ ո ւ թյ ամբ ։  Սա հատկապե ս  կար ևո ր վո ւ մ  է  նո ր  հակաբ ի ոտի կ նե ր ի  

ստե ղծ ման  մե ջ , քանի  ո ր  հակաբ ի ոտի կակայ ո ւ նո ւ թյ ո ւ նը  աճ ո ւ մ  է  

ամե ն  օ ր  և  մանր է նե ր ի  բազմադե ղո րայ քակայ ո ւ ն  շ տամե ր ի  

առաջ աց ո ւ մը  ստիպո ւ մ  է  փնտր ե լ  նո ր  ավե լ ի  արդ յ ո ւ նավետ 

հակամանր է այ ի ն  դե ղե ր  (Zaman S. et al., 2017)։  Ինչ պե ս  վկայ ո ւ մ  ե ն  

գրականո ւ թյ ան  տվյ ալ նե ր ը  հակաբ ի ոտի նե ր ի ց  շ ատե ր ը  ո ւ նե ն  

ց ի կ լ ի կ  կառ ո ւ ց ված ք  և  պար ո ւ նակ ո ւ մ  ե ն  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  

ամի նաթթո ւ նե ր  կամ  ամի նաթթո ւ նե ր  D-կ ո նֆի գո ւ րաց իայ ո վ ։  Այ ս  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  շ ար քի ն  ե ն  դաս վո ւ մ  գրամի ց ի դի նը  և  

է ննիատի ննե ր ը , ո ր ո նք  ազդո ւ մ  ե ն  բակտե ր իալ  բ ջ ջ աթաղանթի  վրա, 

բար ձ րաց նե լ ո վ  նրա թափանց ե լ ի ո ւ թյ ո ւ նը  ի ո ննե ր ի  հանդեպ։  Մե կ  

այ լ  օ ր ի նակ  է  հանդի սանո ւ մ  հ զո ր  հակաբ ի ոտի կ  Լ ե յ ց ի նո ստատին  Ա-ն , 
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ո ր ը  պար ո ւ նակ ո ւ մ  է  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ  (S)-α-

մե թի լ ամի նոպր ոպի ո նաթթվի  ե ր ե ք  ֆրագմե նտ և  օ ժտված  է  նաև  

հակաքաղց կ ե ղայ ի ն  հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ ։  Ոչ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  

ամի նաթթո ւ նե ր ի  հ ի մքի  վրա ստե ղծ վո ղ  հակաբ ի ոտի կ նե ր ը  ո ւ նե ն  մի  

շ ար ք  առավե լ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ՝  բար ձ ր  արդ յ ո ւ նավետո ւ թյ ո ւ ն , բար ձ ր  

ը նտր ո ղականո ւ թյ ո ւ ն , թի րախավո ր ման  հ նարավո ր ո ւ թյ ո ւ ն , այ լ  

դե ղե ր ի  հ ետ նվազագո ւ յ ն  փոխնե ր գո ր ծ ո ւ թյ ո ւ ն , ցած ր  

թո ւ նայ նո ւ թյ ո ւ ն  և  այ լ ն  (Swierstra J. et al., 2016)։  Ենթադր վո ւ մ  է , ո ր  

մանր է նե ր ի  այ ն  ֆե ր մե նտնե ր ը , ո ր ո նք  մաս նակ ց ո ւ մ  ե ն  

պեպտիդո գ լ ի կանի  կ ե նսաս ի նթե զի ն , նե րառ յ ալ  D-ալ անի ն  – D-ալ անի ն  

- լ ի գազան , ալ անի նայ ի ն  ռաց ե մազան , D-ամի նաթթվայ ի ն  ռաց ե մազան  

կար ո ղ  ե ն  հանդի սանալ  հ նարավո ր  թի րախնե ր  ալ անի նի  ածանց յ ալ  ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  համար ։  Դա ապաց ո ւ ց վո ւ մ  է  այ ն  

փաստո վ , ո ր  ալ անի նի  ածանց յ ալ նե ր  հանդի սաց ո ղ  մի  շ ար ք  ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ե ն  հակամանր է այ ի ն  

ակտի վո ւ թյ ո ւ ն ՝  ը նկ ճ ե լ ո վ  բակտե ր իալ  բ ջ ի ջ նե ր ի  

կ ե նսագո ր ծ ո ւ նե ո ւ թյ անը  մաս նակ ց ո ղ  բազմազան  ֆե ր մե նտնե ր ի  

ակտի վո ւ թյ ո ւ նը ։  Այ ս  ֆե ր մե նտնե ր ի  պաշ ար ի չ նե ր ը  ո ւ նակ  ե ն  

կանխե լ ո ւ  բակտե ր իալ  բ ջ ջ ի  չ վնաս ված , լ իար ժե ք  պահպանված  

ֆո ւ նց իանե ր ո վ  պատի  առաջ աց ո ւ մը  և  այ դ  կ ե րպ ը նկ ճ ե լ  բակտե ր իալ  

բ ջ ջ ի  բազմաց ո ւ մը  (Melkumyan M. A. et al., 2014)։  Այ դ  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ց  ռաց ե մազայ ի  պաշ ար ի չ  ալ անի նի  նմանակ  

ց ի կ լ ո ս ե ր ի նը  կար ո ղ  է  դառ նալ  նո ր  խո ստո ւ մնալ ի ց  հակամանր է այ ի ն  

մի ջ ո ց ։   

Հ աստատվե լ  է  նաև  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  

հակաս նկայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը : Ինչ պե ս  արդե ն  նշ վե ց  բ ո ւ յ ս ե ր ո ւ մ  

պար ո ւ նակ վո ղ  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ը  կար ո ղ  ե ն  

մաս նակ ց ե լ  պաշ տպանական  մեխանի զմնե ր ի ն ՝  նպաստե լ ո վ  

ալ ե լ ոպաթիայ ի ն ։  Լ ո բազգի նե ր ի  արմատնե ր ի  ջ րայ ի ն  է քստրակտը  

ո ւ նի  արտահայ տված  հակաս նկայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ն  և  կար ո ղ  է  նաև  

ը նկ ճ ե լ  այ լ  բ ո ւ յ ս ե ր ի  աճ ը ։  Դա պայ մանավո ր ված  է  այ նտե ղ  

պար ո ւ նակ վո ղ  հ ետե ր ո ց ի կ լ ի կ  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ ՝  β-

ի զո քսազո լ ի նո նի լ ալ անի նո վ ։  Բաց ի  այ ն , ո ր  այ ս  միաց ո ւ թյ ո ւ նը  

ը նկ ճ ո ւ մ  է  աս կ ո մի ց ետնե ր ի  ը նտանի քի ն  պատկանո ղ  խմո րաս նկ ե ր ի  
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աճ ը , նաև  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  է  հակաս նկայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ո ւ ն  

օ օ մի ց ետնե ր ի  և  հ ի ֆո մի ց ետնե ր ի  ը նտանի քի ն  պատկանո ղ  

ֆիտոպաթո գե ն  ս նկ ե ր ի  վրա (Schenk S., 1990)։   

Հ այ տնի  ե ն  նաև  մի  շ ար ք  նե յ ր ոակտի վ  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  

ամի նաթթո ւ նե ր , ո ր ո նք  լ այ ն  կ ի րառ ո ւ մ  ե ն  գտե լ  բ ժ շ կ ո ւ թյ ան  

համապատասխան  բ նագավառ նե ր ո ւ մ ։  Այ սպե ս , մար դար մատ բ ո ւ յ ս ի  

ս ե ր մե ր ո ւ մ  և  ար մատնե ր ո ւ մ  հայ տնաբ ե ր վե լ  ե ն  մե ծ  քանակ ո ւ թյ ամբ  

ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ՝  b-N-օ քսալ ի լ -l-a,b-դիամի նոպր ո -

պանաթթո ւ ն  և  գամմա-ամի նակարագաթթո ւ  (ԳԱԿԹ)։  b-N-օ քսալ ի լ -l-a,b-

դիամի նոպր ոպանաթթո ւ ն  ավե լ ի  շ ատ պար ո ւ նակ վո ւ մ  է  մար դար մատի  

ս ե ր մե ր ո ւ մ  և  օ ժտված  է  գ լ յ ո ւ տամատայ ի ն  AMPA ը նկալ ի չ նե ր ի  

հանդեպ համակ ո ր դայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ամբ , դրանո վ  ի ս կ  բար ե լ ավե լ ո վ  

գ լ ո ւ տամատե ր գի կ  գր գռափոխանց ո ւ մը , ի ս կ  ԳԱԿԹ-ի  մե ծ  քանակ նե ր  

հայ տնաբ ե ր վե լ  է  այ ս  բ ո ւ յ ս ի  արմատնե ր ո ւ մ , ո ր ը  հայ տնի  է  ո րպե ս  

ԿՆՀ -ի  ը նկ ճ ո ղ  ն յ ար դափոխադր ի չ ։  Այ ս  ամի նաթթո ւ նե ր ի  շ նո ր հ ի վ  

մար դար մատը  կ ի րառ վո ւ մ  է  ո րպե ս  կար ևո ր  ֆի զի ո լ ո գիական  և  

դե ղաբանական  ազդե ց ո ւ թյ ամբ  օ ժտված  դե ղաբ ո ւ յ ս  (Kuo Y. et al., 2003)։  

Այ սպի ս ո վ , մե ր  հ ետագա ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  համար  

ը նտր վե ց ի ն  Հ Հ  ԳԱԱ «Հ այ կ ե նսատեխնո լ ո գիա» գիտաարտադրական  

կ ե նտր ո նո ւ մ  պր ոֆ . Ա. Ս . Սաղ յ անի  կ ո ղմի ց  ս ի նթե զված  

ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ նե ր  հանդի սաց ո ղ  ո չ  սպիտա-

կ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ը , քանի  ո ր  մե կ  կ ո ղմի ց  դրանք  ի ր ե նց  

կառ ո ւ ց ված քո վ  (նկար  1.3.3.) համապատասխանո ւ մ  ե ն  2-

ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ նե ր ի  կառ ո ւ յ ց  – ակտի վո ւ թյ ո ւ ն  

կապի  (SAR) պահանջ նե ր ի ն , ի ս կ  մ յ ո ւ ս  կ ո ղմի ց  դրանց  մո լ ե կ ո ւ լ ի  

կառ ո ւ ց ված քայ ի ն  տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  այ ս  խմբ ի  դե ղամի ջ ո ց նե ր ի  

հ ետ, մատնաշ ո ւ մ  ե ն  դրանց  հ նարավո ր  նվազ  ԱՍՀ -ի  թո ւ նայ նո ւ թյ ան   

մաս ի ն , ի  համե մատ ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  հայ տնի  ածանց յ ալ նե ր ի :  
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Նկար  1.3.3. Ոչ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  ը նդհանո ւ ր  

կառ ո ւ ց ված քը  
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ԳԼՈՒԽ II 

ՀԵՏԱԶՈՏՈՒԹՅԱՆ ՆՅՈՒԹԸ ԵՎ ՄԵԹՈԴՆԵՐԸ 

Հ ետազոտո ւ թյ ան  նպատակ ի  և  առաջ  քաշ ված  խնդի ր նե ր ի  լ ո ւ ծ ման  

համար  կ ի րառ վե լ  ե ն  գրականո ւ թյ ան  մե ջ  ը նդո ւ նված  փո ր ձ արարական  

մե թո դնե ր , նե րառ յ ալ  ս ո ւ ր  բ ո ր բ ո քման  քս ի լ ո լ այ ի ն  թե ստը , պո չ ի  

հ ետձ գման  «tail-flick» թե ստը , ADP-ո վ  մակած ված  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  

ագր ե գաց իայ ի  in vitro մո դե լ ավո ր ո ւ մը , ս ո ւ ր  խո ցագո յ աց ման  

փո ր ձ արարական  մո դե լ ը , ց իտո կ ի ննե ր ի  ո ր ո շ ման  

ի մո ւ նո ֆե ր մե նտայ ի ն  անալ ի զի  ELISA ե ղանակ ը , ՄԴԱ-ի  ո ր ո շ ման  

սպե կտր ո ֆոտո մետր ի կ  ե ղանակ ը , ո ր ո նց  օ գնո ւ թյ ամբ  գնահատվե լ  ե ն  

NPAA-34, NPAA-35, NPAA-36, NPAA-38 ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  

ամի նաթթո ւ նե ր ի  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն ,  հականո ց ի ց եպտի վ , հակաագր ե -

գանտայ ի ն , խո ցած ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը , ի նչ պե ս  նաև  բ ո ր բ ո քման  

մար կ ե ր նե ր ի  (ՄԴԱ, ց իտո կ ի ննե ր ) արտադր ո ւ թյ ո ւ նը  փոփոխե լ ո ւ  

ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նը :    

2.1. Քսիլ ոլ ով մակածված  սու ր  բորբոքման փորձարարական թեստի  

մոդել ավորու մը  
 

Ոչ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  

ակտի վո ւ թյ ո ւ նը  գնահատվե լ  է  առ նետնե ր ի  ականջ ի  քս ի լ ո լ ո վ  

մակած ված  ս ո ւ ր  բ ո ր բ ո քման  փո ր ձ արարական  մո դե լ ո ւ մ , ը ստ աջ ՝  

բ ո ր բ ո քված  և  ձ ախ՝  ի նտակտ ականջ նե ր ի  զանգված նե ր ի  

տար բ ե ր ո ւ թյ ան  հաշ վար կ ի  (Sadeghi H. et al., 2014; Shang X. et al., 2011; Ravelo-

Calzado Y. et al., 2011; Al Amin Md. et al., 2012)  (Նկար   2.1.1):  

Փո ր ձ ե ր ն  ի րականաց վե լ  ե ն  58 ս ե ռահաս ո ւ ն , սպիտակ , ո չ  ց ե ղական  

180-240գ  կ շ ռ ո վ  արո ւ  առ նետնե ր ի  վրա, ո ր ո նք  բաժանվե լ  ե ն  7 խմբ ի ՝ .  

- առաջ ի ն ՝  ստո ւ գի չ  խմբ ի   կ ե նդանի նե ր ի ն  նե րար կ վե լ  է  0,5 մ լ  

NaCl-ի  ի զոտո նի կ  լ ո ւ ծ ո ւ յ թ (n=10), 

- ե ր կ ր ո ր դ  փո ր ձ արարական  խմբ ի  առ նետնե ր ի ն  ն /ո  նե րար կ վե լ  է  

Տ (+)–2–ամի նո –3-(բ ե նզի լ ամի նո )պր ոպի ո նաթթո ւ  (NPAA-34) ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ ն ՝  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափե ր ո վ  

(կ ե նդանո ւ  կ շ ռ ի  յ ո ւ րաքանչ յ ո ւ ր  100 գրամի ն  0,2 մ լ  հաշ վար կ ո վ ) 

(n=10),  
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- ե ր ր ո ր դ  փո ր ձ արարական  խմբ ի  առ նետնե ր ի ն  ն /ո  նե րար կ վե լ  է  R(-)–

2–ամի նո –3-(բ ե նզի լ ամի նո )պր ոպի ո նաթթո ւ  (NPAA-35) ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ ն ՝  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափե ր ո վ  

(կ ե նդանո ւ  կ շ ռ ի  յ ո ւ րաքանչ յ ո ւ ր  100 գրամի ն  0,2 մ լ  հաշ վար կ ո վ ) 

(n=7),  

- չ ո ր ր ո ր դ  փո ր ձ արարական  խմբ ի  առնետնե ր ի ն  ն /ո  նե րար կ վե լ  է  Տ (-

)–2-ամի նո -2–մե թի լ –3-ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթո ւ  (NPAA-36) ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ ն  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափե ր ո վ  (կ ե նդանո ւ  

կ շ ռ ի  յ ո ւ րաքանչ յ ո ւ ր  100 գրամի ն  0,2 մ լ  հաշ վար կ ո վ ) (n=8), 

- հ ի նգե ր ո ր դ  փո ր ձ արարական  խմբ ի  առ նետնե ր ի ն  ն /ո  նե րար կ վե լ  է  

(S(-)-2-ամի նո –3-(4'-ֆտո ր )ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթո ւ  (NPAA-38) ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ ն  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափե ր ո վ  (կ ե նդանո ւ  

կ շ ռ ի  յ ո ւ րաքանչ յ ո ւ ր  100 գրամի ն  0,2 մ լ  հաշ վար կ ո վ ) (n=10) 

-   վե ց ե ր ո ր դ  փո ր ձ արարական  խմբ ի  առ նետնե ր ի ն  ն /ո  նե րար կ վե լ  է  

կ ետոպր ո ֆե ն  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափե ր ո վ  (կ ե նդանո ւ  կ շ ռ ի  

յ ո ւ րաքանչ յ ո ւ ր  100 գրամի ն  0,2 մ լ  հաշ վար կ ո վ ) (n=6) 

-   յ ո թե ր ո ր դ  փո ր ձ արարական  խմբ ի  առ նետնե ր ի ն  ն /ո  նե րար կ վե լ  է  

դի կ լ ո ֆե նակ  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափե ր ո վ  (կ ե նդանո ւ  կ շ ռ ի  

յ ո ւ րաքանչ յ ո ւ ր  100 գրամի ն  0,2 մ լ  հաշ վար կ ո վ ) (n=7): 

Փո ր ձ ար կ վո ղ  լ ո ւ ծ ո ւ յ թնե ր ի  նե րար կ ո ւ մի ց  30ր  անց  առ նետնե ր ը  

անզգայ աց վե լ  ե ն  ք լ ո րալ  հ ի դրատի  4%-անո ց  լ ո ւ ծ ո ւ յ թո վ  (400մգ /կ գ ): 

Յո ւ րաքանչ յ ո ւ ր  անզգայ աց ված  առ նետնե ր ի  աջ  ականջ ի  արտաքի ն  և  

նե ր քի ն  մակ ե ր ե ս նե ր ը  մշ ակ վե լ  ե ն  0.03 մ լ  քս ի լ ո լ ո վ ՝  բ ո ր բ ո քո ւ մ  

հար ո ւ ց ե լ ո ւ  նպատակ ո վ : Ձախ ականջ ը  ծառայ ե լ  է   ո րպե ս  ստո ւ գի չ ՝  

համե մատո ւ թյ ան  համար : Բո ր բ ո քո ւ մն  առաջ աց նե լ ո ւ ց  1 ժամ  հ ետո  

կ ե նդանի նե ր ը  գ լ խատվե լ  ե ն , անջ ատվե լ  ե ն  1.0 ս մ  տրամագծ ո վ  

ականջ նե ր ի  հատված նե ր ը  և  կ շ ռ վե լ : Զանգվածայ ի ն  տատանո ւ մնե ր ի ց  

խո ւ սափե լ ո ւ  նպատակ ո վ  ականջ նե ր ը  հ նարավո ր ի նս  մաքր վե լ  ե ն  

մազե ր ի ց :  

Փո ր ձ ար կ վո ղ  ն յ ո ւ թե ր ի  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  

գնահատվե լ  է  այ տո ւ ց ի  նվազման  տո կ ո ս ի  հաշ վար կ ո վ ՝  համե մատե լ ո վ  

ստո ւ գի չ  և  փո ր ձ արական  խմբ ե ր ի  առ նետնե ր ի  աջ ՝  բ ո ր բ ո քված  և  ձ ախ՝  

ի նտակտ ականջ նե ր ի  զանգված նե ր ի  տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ նը  (Bagad A. et al., 

2013):  



45 
 

 

Նկար  2.1.1. Առ նե ր ի  ականջ ի ՝  քս ի լ ո լ ո վ  մակած ված  ս ո ւ ր  

բ ո ր բ ո քման  փո ր ձ արարական  մո դե լ ը  

 

2.2. Հականոցիցեպտիվ ակտիվու թյ ան ու սու մնասիրու մը  պոչ ի  

հետձգման «tail-flick» թեստու մ 

 

Հ ականո ց ի ց եպտի վ  ակտի վո ւ թյ ան  գնահատո ւ մն  ի րականաց վե լ  է  

«tail-flick» թե ստի  օ գնո ւ թյ ամբ , Analgesy-meter LE 7106 (Panlab) սար քո վ  

(Նկար  2.2.1)` ը ստ պո չ ի  հ ետձ գման  լ ատե նտ ժամանակ ի  փոփոխո ւ թյ ան  

(Grace C. Rossi et al., 2010; Kariuki H. et al., 2012; Tamrat Y. et al., 2017, D'Amour F.E. 

and Smith D.L., 1941): Հ ականո ց ի ց եպտի վ  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը  հաստատվե լ  է  

նաև  ԱՀ Ա տո կ ո ս ի  հաշ վար կ ի  մի ջ ո ց ո վ :  

Նո ց ի ց եպց իայ ի  մակար դակ ի  ո ր ո շ ո ւ մն  ի րականաց վե լ  է  51 

ս ե ռահաս ո ւ ն  սպիտակ  ո չ  ց ե ղական  180-240գ  կ շ ռ ո վ  ար ո ւ  առ նետնե ր ի  

վրա, ո ր ո նք  բաժանվե լ  ե ն  6 խմբ ի . 

- առաջ ի ն  խմբ ի  (ստո ւ գի չ ) կ ե նդանի նե ր ի ն  նե րար կ վե լ  է  0,5 մ լ  NaCl-

ի  ի զոտո նի կ  լ ո ւ ծ ո ւ յ թ (n=8), 

- ե ր կ ր ո ր դ  փո ր ձ արարական  խմբ ի  առ նետնե ր ի ն  ն /ո  նե րար կ վե լ  է  

S(+)–2–ամի նո –3–(բ ե նզի լ ամի նո )պր ոպի ո նաթթո ւ  (NPAA-34) ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ ն ՝  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափե ր ո վ  

(կ ե նդանո ւ  կ շ ռ ի  յ ո ւ րաքանչ յ ո ւ ր  100 գրամի ն  0,2 մ լ  հաշ վար կ ո վ ) 

(n=9),  

- ե ր ր ո ր դ  փո ր ձ արարական  խմբ ի  առ նետնե ր ի ն  ն /ո  նե րար կ վե լ  է  R(-)–

2–ամի նո –3–(բ ե նզի լ ամի նո )պր ոպի ո նաթթո ւ  (NPAA-35) ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ ն ՝  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափե ր ո վ  
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(կ ե նդանո ւ  կ շ ռ ի  յ ո ւ րաքանչ յ ո ւ ր  100 գրամի ն  0,2 մ լ  հաշ վար կ ո վ ) 

(n=8), 

- չ ո ր ր ո ր դ  փո ր ձ արարական  խմբ ի  առ նետնե ր ի ն  ն /ո  նե րար կ վե լ  է  S(-

)–2–ամի նո –2–մե թի լ –3–ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթո ւ  (NPAA-36) ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ ն  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափե ր ո վ  (կ ե նդանո ւ  

կ շ ռ ի  յ ո ւ րաքանչ յ ո ւ ր  100 գրամի ն  0,2 մ լ  հաշ վար կ ո վ ) (n=10),  

- հ ի նգե ր ո ր դ  փո ր ձ արարական  խմբ ի  առ նետնե ր ի ն  ն /ո  նե րար կ վե լ  է  

S(-)–2–ամի նո –3–(4'-ֆտո ր ) ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթո ւ  (NPAA-38) ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ ն  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափե ր ո վ  (կ ե նդանո ւ  

կ շ ռ ի  յ ո ւ րաքանչ յ ո ւ ր  100 գրամի ն  0,2 մ լ  հաշ վար կ ո վ ) (n=8), 

-   վե ց ե ր ո ր դ  փո ր ձ արարական  խմբ ի  առ նետնե ր ի ն  ն /ո  նե րար կ վե լ  է  

կ ետոպր ո ֆե ն  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափե ր ո վ  (կ ե նդանո ւ  կ շ ռ ի  

յ ո ւ րաքանչ յ ո ւ ր  100 գրամի ն  0,2 մ լ  հաշ վար կ ո վ ) (n=8): 

Զգայ ո ւ թյ ան  շ ե մը  գնահատե լ ո ւ  նպատակ ո վ  լ ո ւ յ ս ի  ճ առագայ թն  

ո ւ ղղվե լ  է  առ նետնե ր ի  պո չ ի  վե ր ի ն  մակ ե ր ե ս ի ն ՝  գրանց ե լ ո վ  այ ն  

ժամանակ ը , ո ր ի ց  հ ետո  կ ե նդանի ն  հ ետ է  ձ գե լ  պո չ ը : Պո չ ի  

հ յ ո ւ ս ված քի  վնաս ված քնե ր ի ց  (այ ր ված քի ց ) խո ւ սափե լ ո ւ  նպատակ ո վ   

լ ո ւ յ ս ի  ազդե ց ո ւ թյ ան  տևո ղո ւ թյ ո ւ նը  չ ի  գե րազանց ե լ  20 

վայ ր կ յ անը : 

 

Նկար   2.2.1. Հ ականո ց ի ցպտի վ  ակտի վո ւ թյ ան  ո ր ո շ ման  «tail-flick» սար քը  

 

Հ ականո ց ի ց եպտի վ  ազդե ց ո ւ թյ ան  գնահատման  համար  

կ ե նդանի նե ր ը  տեղադր վե լ  ե ն  ապակ ե  խողո վակ ի  մե ջ , ո ր ը  ֆի քս վո ւ մ  է  

արտափքո ւ մնե ր ո վ  հարթակ ի  վրա: Հ արթակ ի  վրա առ կա է  նաև  ակ ո ս , ո ր ի  

վրա տեղակայ վո ւ մ  է  առ նետի  պո չ ը ՝   ս ե ղմե լ ո վ  այ ն  մատո վ  առանց  
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ճ ն շ ո ւ մ  գո ր ծադր ե լ ո ւ : Կե նդանո ւ ն  ը ստ նկարագր ված ի  տեղադր ե լ ո ւ ց  

հ ետո  միաց վե լ  է  լ ամպը  և  գրանց վե լ  պո չ ի  հ ետձ գման  ժամանակ ը  

մի նչ և  փո ր ձ ար կ վո ղ  ն յ ո ւ թե ր ի  նե րար կ ո ւ մը  և  նե րար կ ո ւ մի ց  30, 60, 90 

և  120 ր ոպե  հ ետո  (Mikaili P. et al., 2010):  

ԱՀ Ա-ն  հաշ վար կ վե լ  է  ը ստ հ ետև յ ալ  բանաձ ևի ` 

ԱՀ Ա (%)=Lt -L0  x 100 
      Lmax -L0 

 

ո րտե ղ ՝  Lt – պո չ ի  հ ետձ գման  լ ատե նտ ժամանակ ն  է  նե րար կ ո ւ մի ց  

30, 60, 90, 120 ր ոպե  անց ,  

 L0 - պո չ ի  հ ետձ գման  ե լ քայ ի ն  լ ատե նտ ժամանակ ն  է ,  

 Lmax – միանվագ  փո ր ձ ար կ ման  մաքս ի մալ  ժամանակ ը , ո ր ը  

կ ի րառ ված  մո դե լ ո ւ մ  հավասար  է  20 վր կ : 

 

2.3. Ցիտոտոքսիկու թյ ան որոշ ման Հոսքայ ին ցիտոմետրիայ ի  (flow 

cytometry) մեթոդը  

 

Հ ետազոտվո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ի  ց իտոտո քս ի կ ո ւ թյ ո ւ նը  ո ր ո շ վե լ  

է  Հ ո ս քայ ի ն  ց իտո մետր իայ ի  (flow cytometry) մե թո դո վ  (Crowley L. et al. 2016 

1a, Crowley L. et al. 2016 1b)։  Մեթո դի  հ ի մքո ւ մ  ը նկած  է  վնաս ված  

բ ջ ի ջ նե ր ի  ԴՆԹ-ի  փոխազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  պր ոպի դի ո ւ մ  յ ո դի դի  (PI) (BD 

Biosciences) հ ետ՝  ֆլ յ ո ւ ո ր ե ս ց ե նտայ ի ն  արգաս ի քի  առաջ աց ո ւ մո վ ։  

Առաջ աց ո ղ  կ ո մպլ ե քս ը  մատնանշ ո ւ մ  է  բ ջ ջ ի  վնաս ո ւ մը , քանի  ո ր  PI-ը  

կար ո ղ  է  թափանց ե լ  բ ջ ջ ի  մե ջ  միայ ն  վնաս ված  թաղանթի  պարագայ ո ւ մ : 

Հ ետազոտո ւ թյ ո ւ նն  ի րականաց վե լ  է  առ ո ղջ , 20-35 տար ե կան  6 կամա-

վո ր նե ր ի  ար յ ան  նմո ւ շ նե ր ի  վրա, ո ր ո նք  հավաքվե լ  ե ն  

հակակ ոագո ւ լ յ անտ ԷԴՏԱ պար ո ւ նակ ո ղ  ս ր վակ նե ր ո ւ մ : 

Ծայ րամասայ ի ն  ար յ ան  մո նո նո ւ կ լ եար  բ ջ ի ջ նե ր ի  (PBMC) անջ ատման  

համար  նմո ւ շ առ ված  ար յ ո ւ նը  ց ե նտր ի ֆո ւ գվե լ  է  գրադի ե նտայ ի ն  

ց ե նտր ի ֆո ւ գի  օ գնո ւ թյ ամբ ՝  ո րպե ս  ց ե նտր ի ֆո ւ գման  գրանդի ե նտ 

օ գտագո ր ծ ե լ ո վ  Ficoll Histopaque 1.077 (Sigma Aldrich), ո ր ն  ո ւ նի  բ ջ ի ջ նե ր ի  

բաժանման  համար  անհ րաժե շ տ խտո ւ թյ ո ւ ն ։  Ցե նտր ի ֆո ւ գո ւ մն  

ի րականաց վե լ  է  40 ր ոպե , 1500 պտո ւ յ տ/ր  արագո ւ թյ ամբ , 20°C 

ջ ե ր մաստի ճ անո ւ մ ։  Անջ ատման  համար  ար յ ո ւ նը  և  գրադի ե նտը  

խառնվե լ  ե ն  հավասար  քանակ նե ր ո վ ։  Ցե նտր ի ֆո ւ գե լ ո ւ ց   հ ետո  

մո նո նո ւ կ լ եար  բ ջ ի ջ նե ր ի  ամպը  հավաքվե լ  և   մի  քանի  անգամ  
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լ վաց վե լ  է  ֆո ս ֆատայ ի ն  բ ո ւ ֆե ր ո վ  (PBS)։  Անջ ատված  բ ջ ի ջ նե ր ը  

բաժանվե լ  ե ն  3 խմբ ի ՝  առաջ ի ն  խո ւ մբ ը  ծառայ ե լ  է  ո րպե ս  ստո ւ գի չ , 

ե ր կ ր ո ր դ  խմբ ի ն  ավե լ աց վե լ  է  500 μM կ ո նց ե նտրաց իայ ո վ  NPAA-34-ը , 

ե ր ր ո ր դ  խմբ ի ն  ավե լ աց վե լ  է  500 μM կ ո նց ե նտրաց իայ ո վ  NPAA-36-ը ։  

Հ ետազոտվո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ի  ավե լ աց ո ւ մի ց  հ ետո  խմբ ե ր ը  

կ ո ւ լ տի վաց վե լ  ե ն  քսանչ ո ր ս  ժամ  (Chiaraviglio L. and Kirby J., 2014)։  Մե կ  

օ ր  հ ետո  կ ո ւ լ տի վատի ց  ց ե նտր ի ֆո ւ գման  ճ անապար հ ո վ  առանձ նաց վե լ  

է  ս ո ւ պե ր նատանտը , բ ջ ի ջ նե ր ի ն  չ ափո ւ մի ց  10 ր ոպե  առաջ  ավե լ աց վե լ  

է  30 μM PI և  ստաց ված  բ ջ ջ այ ի ն  կ ո ւ լ տո ւ րանե ր ը  տեղադր վե լ  ե ն  

ց իտո մետր ի  մե ջ ։  Վնաս ված  բ ջ ի ջ նե ր ի  ԴՆԹ+PI կ ո մպլ ե քս ի  առաջ աց րած  

ֆլ յ ո ւ ո ր ե ս ց ե նց իան  չ ափվե լ  է  հ ո ս քայ ի ն  ց իտո մետր  BD FACS Calibur-

ո վ  համաձ այ ն  արտադր ո ղի  վալ ի դաց ված  մե թո դի  հ րահանգնե ր ի  (BD 

Biosciences) (Adan A. et al., 2017) (Նկար  2.3.1)։  

 

Նկար  2.3.1. Հ ո ս քայ ի ն  ց իտո մետր  BD FACS Calibur 

 

2.4. Արյ ան նմու շ ներու մ ցիտոկինների  որոշ ման 

իմու նոֆերմենտայ ին վերլ ու ծու թյ ան ELISA մեթոդը  

 

Ու ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  

մո նո նո ւ կ լ եար  բ ջ ի ջ նե ր ի ց  ց իտո կ ի ննե ր ի  է քսպր ե ս իայ ի  և  

արտազատման  վրա ո ր ո շ վե լ  է  ի մո ւ նո ֆե ր մե նտայ ի ն  վե ր լ ո ւ ծ ո ւ թյ ան  

ELISA մե թո դո վ  (Bevilacqua M., 2002): Հ ետազոտո ւ թյ ո ւ նն  ի րականաց վե լ  է  

20-35 տար ե կան , 6 առ ո ղջ  կամավո ր նե ր ի ՝  ԷԴՏԱ-ո վ  մշ ակ ված  թար մ  
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ստաց ված  ար յ ան  վրա։  Հ ավաքված  ար յ ան  նմո ւ շ նե ր ի ց  ծայ րամասայ ի ն  

ար յ ան  մո նո նո ւ կ լ եար  բ ջ ի ջ նե ր ը  (PBMC) անջ ատվե լ  ե ն  աստի ճ անական  

ց ե նտր ի ֆո ւ գման  ճ անապար հ ո վ ՝  40 ր ոպե , 1500 պտո ւ յ տ/ր , 20°C 

ջ ե ր մաստի ճ անո ւ մ ։  Որպե ս  ց ե նտր ի ֆո ւ գման  գրադի ե նտ օ գտագո ր ծ վե լ  

է  Ficoll Histopaque 1.077 (Sigma Aldrich), ո ր ն  ո ւ նի  բ ջ ի ջ նե ր ի  բաժանման  

համար  անհ րաժե շ տ խտո ւ թյ ո ւ ն ։  Ցե նտր ի ֆո ւ գման  համար  ար յ ո ւ նը  և  

գրադի ե նտը  խառնվե լ  ե ն  հավասար  քանակ նե ր ո վ ։  Այ նո ւ հ ետև  անջ ատ-

ված  մո նո նո ւ կ լ եար  բ ջ ի ջ նե ր ի  ֆրակ ց իան  ե ր ե ք  անգամ  լ վաց վե լ  է  

ֆո ս ֆատայ ի ն  բ ո ւ ֆե ր ո վ  (PBS), ո ր ի ց  հ ետո  վե ր ջ ի ննե ր ս  ե նթար կ վե լ  ե ն  

հաշ վման  մանրադիտակ ո վ  (Jackman B. et al., 1994)։  Թարմ  առանձ նաց ված  

1*106 բ ջ ի ջ նե ր ը  տեղադր վե լ  ե ն  24-ակ ո ւ ստի կանո ց  պլ անշ ետնե ր ի  վրա՝  

RPMI-1640 (Sigma) մի ջ ավայ ր ո ւ մ , ո ր ի ն  ավե լ աց վե լ  է  10%-ո ց  հ ո ր թի  

ար յ ան  շ ի ճ ո ւ կ  (FBS) և  2 mM L-գ լ ո ւ տամի ն ։  Ցիտո կ ի ննե ր ի  ս ե կ ր ե ց իան  

խթանե լ ո ւ  նպատակ ո վ  է քստրակտնե ր ի ն  ավե լ աց վե լ  է  լ իպոպո լ ի սա-

խար ի դ  (LPS) 100 ng/ml կամ  պո լ ի ց իտի դի լ աթթո ւ  (Poly IC) 100 ng/ml՝  

ստո ւ գի չ  խմբ ո ւ մ , ի ս կ  փո ր ձ արարական  խմբ ե ր ո ւ մ ՝  նաև  հ ետազոտվո ղ  

ամի նաթթո ւ նե ր ։  Ու ս ո ւ մնաս ի ր վե լ  է  NPAA-34 և  NPAA-36 

ամի նաթթո ւ նե ր ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  նշ ված  գո ր ծ ը նթաց ի  վրա 5μM և  500 

μM կ ո նց ե նտրաց իանե ր ո վ , ո ր ո նք  ի նկ ո ւ բաց վե լ  ե ն  ստաց ված  

նմո ւ շ նե ր ո ւ մ  LPS-ի  և  Poly IC-ի  հ ետ 24 ժամ ։   Ինկ ո ւ բաց ո ւ մի ց  հ ետո  

կ ո ւ լ տի վաց ված  ս ո ւ պե ր նատանտնե ր ը  հավաքվե լ  ե ն , լ վաց վե լ  ե ն  PBS-

ո վ  3 անգամ , ց ե նտր ի ֆո ւ գվե լ ՝  բ ջ ջ այ ի ն  նստված քի ց  ազատվե լ ո ւ  

համար , այ նո ւ հ ետև  պահվե լ  ե ն  80°C ջ ե ր մաստի ճ անո ւ մ ՝  հ ետագայ ո ւ մ  

ց իտո կ ի ննե ր ի  քանակ ո ւ թյ ան  ո ր ո շ ման  նպատակ ո վ ։  Ցիտո կ ի ննե ր ի  

քանակ ը  ս ո ւ պե ր նատանտո ւ մ  ո ր ո շ վե լ  է  ի մո ւ նո ֆե ր մե նտայ ի ն  

անալ ի զի  մե թո դո վ ՝  համաձ այ ն  արտադր ո ղի  հ րահանգնե ր ի ։  Ցիտո կ ի ն -

նե ր ի  պար ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նը ` արտահայ տված  պի կ ո գրամ /մ լ -ո վ  կամ  

օպտի կական  խտո ւ թյ ամբ  (OD), ո ր ո շ վե լ  է  մար դկայ ի ն  IL-1β, IL-6, IL-10, 

TNF-α և  IFN ELISA MAX Deluxe փաթեթնե ր ի  (Biolegend, Մե ծ  Բր իտանիա) 

օ գտագո ր ծ մամբ : Սո ւ պե ր նատանտնե ր ի  օպտի կական  խտո ւ թյ ո ւ նը  

չ ափվե լ  է  96-ակ ո ւ ստի կանո ց  պլ անշ ետի  վրա HumaReader HS microplate 

reader-ո վ  (Human Diagnostics Worldwide, Germany) 450 նմ  ալ ի քի  

ե ր կար ո ւ թյ ան  պայ մաննե ր ո ւ մ  (Նկար  2.4.1)։   
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Նկար  2.4.1. HumaReader HS microplate reader (HUMAN) 

 

2.5.ՄԴԱ-ի  պարու նակու թյ ան որոշ ու մը  կենդանիների  ականջների  

հյ ու սվածքու մ սպեկտրալ ու սաչափական եղանակով 

 

Առ նետնե ր ի  ականջ նե ր ի  հ յ ո ւ ված քո ւ մ  ՄԴԱ-ի  քանակական  

ո ր ո շ ո ւ մը  ի րականաց վե լ  է  ս ո ւ ր  բ ո ր բ ո քման  քս ի լ ո լ այ ի ն  

մո դե լ ո ւ մ ։  Փո ր ձ ե ր ն  ի րականաց վե լ  ե ն  ս ե ռահաս ո ւ ն , սպիտակ , ո չ  

ց ե ղական  180-240գ  կ շ ռ ո վ  18 ար ո ւ  առ նետնե ր ի  վրա, ո ր ո նք  բաժանվե լ  

ե ն  ե ր ե ք  խմբ ի ` 6-ական  կ ե նդանի  յ ո ւ րաքանչ յ ո ւ ր ո ւ մ .  

- առաջ ի ն  (ստո ւ գի չ ) խմբ ի  կ ե նդանի նե ր ի ն  նե րար կ վե լ  է  0,5 մ լ  NaCl-

ի  ի զոտո նի կ  լ ո ւ ծ ո ւ յ թ:  

- ե ր կ ր ո ր դ  խմբ ի  առ նետնե ր ի ն  ն /ո  նե րար կ վե լ  է  NPAA-34 ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթվի   լ ո ւ ծ ո ւ յ թ 10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափե ր ո վ  

(կ ե նդանո ւ  կ շ ռ ի  յ ո ւ րաքանչ յ ո ւ ր  100 գրամի ն  0,2 մ լ  հաշ վար կ ո վ ): 

- ե ր ր ո ր դ  խմբ ի  առ նետնե ր ի ն  ն /ո  նե րար կ վե լ  է  NPAA-36 ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթվի  լ ո ւ ծ ո ւ յ թ 10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափե ր ո վ  

(կ ե նդանո ւ  կ շ ռ ի  յ ո ւ րաքանչ յ ո ւ ր  100 գրամի ն  0,2 մ լ  հաշ վար կ ո վ ): 

ՄԴԱ-ի  քանակական  ո ր ո շ ման  մե թո դի  հ ի մքո ւ մ  ը նկած  է  վե ր ջ ի նի ս  

փոխազդե ց ո ւ թյ ան  ռ եակ ց իան  թի ո բար բ իտո ւ րաթթվի  հ ետ՝  գո ւ նավո ր  

տր ի մե թի նայ ի ն  կ ո մպլ ե քս ի  առաջ աց ո ւ մո վ , ո ր ն  ի րականանո ւ մ  է  

բար ձ ր  ջ ե ր մաստի ճ անո ւ մ  և  թթվայ ի ն  pH-ի  պայ մաննե ր ո ւ մ  (Նկար  2.5.1) 

(Владимиров Ю. и соав. 1972):     
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Նկար  2.5.1. ՄԴԱ-ի  փոխազդե ց ո ւ թյ ան  ռ եակ ց իան  թի ո բար բ իտո ւ րաթթվի  

հ ետ՝  գո ւ նավո ր  տր ի մե թի նայ ի ն  կ ո մպլ ե քս ի  առաջ աց ո ւ մո վ  

 

Փո ր ձ ն  ի րականաց վե լ  է  հ ետև յ ալ  հաջ ո ր դականո ւ թյ ամբ . 

կ ե նդանի նե ր ի ն  ն /ո  նե րար կ վե լ  ե ն  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  

լ ո ւ ծ ո ւ յ թնե ր ը , ո ր ի ց  կ ե ս  ժամ  հ ետո  առ նետնե ր ի  աջ  ականջ ը  մշ ակ վե լ  

է  քս ի լ ո լ ո վ  և  մե կ  ժամ  անց  անզգայ աց ման  պայ մաննե ր ո ւ մ  անջ ատվե լ  

ե ն  աջ  և  ձ ախ ականջ նե ր ը  (հավասար  մակ ե ր ե ս նե ր ո վ ) և  հ ո մո գե նի զաց -

վե լ   տր ի ս  HCl բ ո ւ ֆե ր ո վ : Հ ո մո գե նի զաց ման  համար  անհ րաժե շ տ 

բ ո ւ ֆե ր ի  ծավալ ը  վե ր ց վե լ  է  10 մ լ  բ ո ւ ֆե ր  - 1գ  հ յ ո ւ ս ված քի ն  

հաշ վար կ ո վ : Ստաց ված  հ ո մո գե նատի  0,1մ լ  լ ո ւ ծ ո ւ յ թը  ի նկ ո ւ բաց վե լ  է  

հ ետև յ ալ  բաղադր ո ւ թյ ամբ  մի ջ ավայ ր ո ւ մ ՝  0,3 մ լ   40мМ տր ի ս  HCl  

բ ո ւ ֆե ր  (pH 7,4), 0,3մ լ  մո ր ի  աղ  (FeSO4·(NH4)2SO4·6H2O10-6M) և   0,3մ լ   0,8мМ 

աս կ ո ր բ ի նաթթո ւ : Ինկ ո ւ բաց իան  ի րականաց վե լ  է  30 ր ոպե  37°C ջ րայ ի ն  

բաղնի քո ւ մ ` փո ր ձ անոթնե ր ի  անը նդհատ թափահար ման  պայ մաննե ր ո ւ մ : 

ՄԴԱ-ի  առաջ աց ման  ռ եակ ց իան  ը նդհատե լ ո ւ  նպատակ ո վ  ավե լ աց վե լ  է ՝  

1մ լ  30% ե ռ ք լ ո ր քացախաթթո ւ , ո ր ի  հ ետևանքո վ  առաջ ացած  նստված քը  

անջ ատվե լ  է  ց ե նտր ի ֆո ւ գե լ ո վ  այ ն  10 ր ոպե  3000 պտ/ր  արագո ւ թյ ամբ : 

Բաժանման  գո ր ծ ը նթաց ն  ավարտե լ ո ւ ց  հ ետո  վե ր ց վե լ  է  1մ լ  

վե ր նստված քայ ի ն  լ ո ւ ծ ո ւ յ թ և  ավե լ աց վե լ  0,2մ լ   0,6М HCl-ի  և   0,8մ լ  

0,12M թի ո բար բ իտո ւ րաթթվի  լ ո ւ ծ ո ւ յ թնե ր : Ռեակ ց իան  լ իար ժե ք  և  

ամբ ո ղջ ո ւ թյ ամբ  ը նթանալ ո ւ  նպատակ ո վ  ստաց ված  խառնո ւ ր դը  

տաքաց վե լ  է  100°C ջ ե ր մաստի ճ անի  պայ մաննե ր ո ւ մ  10 ր ոպե  

տևո ղո ւ թյ ամբ : ՄԴԱ-ի  և  թի ո բար բ իտո ւ րաթթվի  փոխազդե ց ո ւ թյ ո ւ նի ց  

առաջ ացած  գո ւ նավո ր  լ ո ւ ծ ո ւ յ թը  ե նթար կ վե լ  է  

սպե կտրալ ո ւ սաչ ափական  վե ր լ ո ւ ծ ո ւ թյ ան ` 535 նմ  ալ ի քի  
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ե ր կար ո ւ թյ ան  պայ մաննե ր ո ւ մ : Սպե կտրալ ո ւ սաչ ափո ւ թյ ո ւ նը  

կատարվե լ  է   Evolution 220 սպե կտր ո ֆոտո մետր ի  օ գնո ւ թյ ամբ : ՄԴԱ-ի  

պար ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նը  ո ր ո շ վե լ  է  ը ստ հ ետև յ ալ  բանաձ ևի ՝   

X = D x 10 
                                                        1,56 

 
Որտե ղ  X-ը  ՄԴԱ-ի  պար ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նն  է , արտահայ տված  մկ մո լ -

ե ր ո վ  1 գրամ  հ յ ո ւ ս ված քի  համար , օ գտագո ր ծ ե լ ո վ  

մո լ յ ար  է քստի նկ ց իայ ի  ց ո ւ ցանի շ ը ` ε= 1,56 × 105մո լ -

1·ս մ -1: 

 

2.6. Սու ր  խոցագոյ ացման փորձարարական մոդել ը  
 

Ու ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ի  խո ցած ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ան  

ո ր շ ո ւ մը  ի րականաց վե լ  է  ս ո ւ ր  խո ցագո յ աց ման  փո ր ձ արարական  

մո դե լ ո ւ մ  (Tous S. et al., 2014): Կե նդանի նե ր ը  փո ր ձ ի ց  18 ժամ  առաջ  

զր կ վե լ  ե ն  ս ննդի ց ՝  ջ ր ի  անսահ մանափակ  հասանե լ ի ո ւ թյ ո ւ ն  

պայ մաննե ր ո ւ մ : Առ նետնե ր ը  պահվե լ  ե ն  հատո ւ կ  նախատե ս ված  

վանդակ նե ր ո ւ մ , ո ր ո նք  պար ո ւ նակ ե լ  ե ն  հատակ ի ն  տեղադր ված  

լ րաց ո ւ ց ի չ  ցանց ՝  կապր ոֆագիայ ի ց  խո ւ սափե լ ո ւ  նպատակ ո վ ։   

Փո ր ձ ե ր ն  ի րականաց վե լ  ե ն  56 ս ե ռահաս ո ւ ն , սպիտակ , ո չ  ց ե ղական  

180-240գ  կ շ ռ ո վ  ար ո ւ  առ նետնե ր ի  վրա, ո ր ո նք  բաժանվե լ  ե ն  7 խմբ ի ՝   8 

– ական  կ ե նդանի  յ ո ւ րաքանչ յ ո ւ ր ո ւ մ .  

- առաջ ի ն  (ստո ւ գի չ ) խմբ ի  առ նետնե ր ը  ստաց ե լ  ե ն  0,5 մ լ  NaCl-ի  

ի զոտո նի կ  լ ո ւ ծ ո ւ յ թ: 

- ե ր կ ր ո ր դ  խմբ ի  առ նետնե ր ը  ստաց ե լ  ե ն  50 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  NPAA-

34 ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթվի  լ ո ւ ծ ո ւ յ թ:  

- ե ր ր ո ր դ  խմբ ի  առ նետնե ր ը  ստաց ե լ  ե ն  50 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  NPAA-36 

ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթվի  լ ո ւ ծ ո ւ յ թ:  

- չ ո ր ր ո ր դ  խմբ ի  առ նետնե ր ը  ստաց ե լ  ե ն  50 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  

կ ետոպր ո ֆե նի  լ ո ւ ծ ո ւ յ թ:  

- հ ի նգե ր ո ր դ  խմբ ի  առ նետնե ր ը  ստաց ե լ  ե ն  NPAA-34 ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթվի  լ ո ւ ծ ո ւ յ թ 100 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ : 
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- վե ց ե ր ո ր դ  խմբ ի  առ նետնե ր ը  ստաց ե լ  ե ն  NPAA-36 ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթվի  լ ո ւ ծ ո ւ յ թ 100 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ : 

- յ ո թե ր ո ր դ  խմբ ի  առ նետնե ր ը  ստաց ե լ  ե ն  կ ետոպր ո ֆե նի  լ ո ւ ծ ո ւ յ թ 

100 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ :  

Փո ր ձ ար կ վո ղ  բ ո լ ո ր  ն յ ո ւ թե ր ի  լ ո ւ ծ ո ւ յ թնե ր ը  նե ր մո ւ ծ վե լ  ե ն  

կ ե նդանի նե ր ի ն  օ ր ը  1 անգամ  2 օ ր  տևո ղո ւ թյ ամբ  per օ s ճ անապար հ ո վ : 

Այ ս  նպատակ ո վ  կ ի րառ վե լ  է  հատո ւ կ  զո նդ , ո ր ն  ապահ ո վո ւ մ  է  

փո ր ձ ար կ վո ղ  լ ո ւ ծ ո ւ յ թնե ր ի  հասանե լ ի ո ւ թյ ո ւ նը  անմի ջ ապե ս  

կ ե րակ րափո ղ ՝  դե ղաչ ափի  հ նարավո ր  փոփոխո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ց  խո ւ սա-

փե լ ո ւ  նպատակ ո վ ։  Վե ր ջ ի ն  դե ղաչ ափի  ը նդո ւ նո ւ մի ց  7 ժամ  անց  

բ ո լ ո ր  առ նետնե ր ն  ե նթար կ վե լ  ե ն  գ լ խատման , ո ր ի ց  անմի ջ ապե ս  հ ետո  

անջ ատվե լ  ե ն  նրանց  ստամո քս նե ր ը : Մե կ ո ւ սաց ված  ստամո քս նե ր ի  

մե ծ  կ ո ր ո ւ թյ ան  ո ւ ղղո ւ թյ ամբ  կատար վե լ  է  կտր ված ք  և  լ վաց վե լ  0,9 

%-ո ց  նատր ի ո ւ մի  ք լ ո ր ի դի  լ ո ւ ծ ո ւ յ թո վ , տեղադր վե լ   ֆի լ տր ի  թղթի  

վրա և  հ նարավո ր ի նս  հարթե ց վե լ ։  Հ արթե ց ված  ստամո քս նե ր ի  

մակ ե ր ե ս ի  ախտահար ո ւ մնե ր ը  գնահատվե լ  ե ն  վի զո ւ ալ ՝  պատկ ե ր ե լ ո վ  

վե ր ջ ի ննե ր ս  թվայ ի ն  ֆոտոխց ի կ ի  մի ջ ո ց ո վ : Գո յ ացած  վնաս ված քնե ր ի  

չ ափս ե ր ը  ստո ւ յ գ  գնահատե լ ո ւ  նպատակ ո վ  ստամո քս նե ր ը   

լ ո ւ սանկար վե լ  ե ն  վե ր ջ ի ննե ր ի ս  կ ց ված  հ ստակ  բաժանո ւ մնե ր  

ո ւ նե ց ո ղ  քանո նի  հ ետ՝  30 ս մ  հ ե ռավո ր ո ւ թյ ո ւ նի ց ։  Կետոպր ո ֆե նո վ , 

NPAA-34-ո վ  և  NPAA-36-ո վ  մակած ված  հ նարավո ր  խո ցագո յ աց ման  

աստի ճ անը  գնահատե լ ո ւ  նպատակ ո վ  առ կա վնաս ված քնե ր ի  չ ափս ե ր ը  

թվայ նաց վե լ  ե ն  և  հաշ վար կ վե լ  Image J ծ րագր ի  մի ջ ո ց ո վ  (Նկար  2.6.1.) 

(Shetty R. et al., 2012): Կի րառ ված  ծ րագր ո վ   հաշ վար կ վե լ  ե ն  

ստամո քս նե ր ի  ը նդհանո ւ ր  և  վնաս ված  գո ւ մարայ ի ն  մակ ե ր ե ս նե ր ը ՝  

արտահայ տված  մմ 2:  

Լ ո ր ձ աթաղանթի  վնաս ման  աստի ճ անը  ո ր ո շ վե լ  է  համաձ այ ն  

հ ետև յ ալ  բանաձ ևի .  

Վնաս ման  աստի ճ ան  % = Sdg    x 100% 

                  Stg 

ո րտե ղ ՝  Sdg (damaged gastric surface) – ստամո քս ի  վնաս ված  
գո ւ մարայ ի ն    մակ ե ր ե ս ն  է ,  

Stg (total gastric surface) – ստամո քս ի  ը նդհանո ւ ր  մակ ե ր ե ս ն  է ։   
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Նկար  2.6.1. Խո ցագո յ աց ման  թվայ նաց ման   Image J ծ րագի ր ը  

 

2.7 ADP-ով մակածված  թրոմբոցիտների  ագրեգացիայ ի  գրանցու մը  in 

vitro պայ մաններու մ 

 

Մար դո ւ  ար յ ան  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  վրա հ ետազոտվո ղ  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  հակաագր ե գանտայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ան  

ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ մը  կատարվե լ  է  մար դկանց  ամբ ո ղջ ական  ար յ ան  վրա՝  

կ ի րառ ե լ ո վ  հակազդո ղ  ագր ե գաչ ափման  ս կ զբ ո ւ նքը  (Impedence 

Aggregometry) ROTEM® ագր ե գո մետր ի  օ գնո ւ թյ ամբ , (Theusinger O.M. et. al., 

2010; Haas T. et. al., 2012, Theusinger O. M. et al., 2013): Հ նարավո ր  սխալ նե ր ի  

հավանականո ւ թյ ո ւ նը  նվազագո ւ յ նի  հաս ց նե լ ո ւ  նպատակ ո վ  մե թո դը  

ե նթադր ո ւ մ  է  նախատե ս ված  ազդան յ ո ւ թե ր ի  միանգամ յ ա 

օ գտագո ր ծ ո ւ մ ՝  ստանդարտաց ված  ծավալ նե ր ո վ , կ ի րառ ե լ ո վ  

է լ ե կտր ո դնե ր ո վ  և  մագնի սական  խառնի չ ո վ  ապահ ո վված  

կ յ ո ւ վետայ ի ն  համակար գ : Կատարվո ղ  գո ր ծ ո ղո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  

հ ե ր թականո ւ թյ ո ւ նը  կառավար վո ւ մ  է  կար գավո ր ված  ազդանշ անայ ի ն  

համակար գո վ : Թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իայ ի  գնահատման  համար  

փո ր ձ ե ր ի  ժամանակ  ամբ ո ղջ ական  ար յ ան  մե ջ  ավե լ աց վե լ  է  «Rotem» 

թր ո մբ ո ց իտայ ի ն  համակար գի  «adp-tem®» ռ եագե նտը ՝  ակտի վաց նե լ ո վ  

ADP ը նկալ ի չ նե ր ո վ  մակած ված  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  գո ր ծ ը նթաց ը  

(Petricevic M. et al., 2016): ADP-ի  ավե լ աց ո ւ մի ց  6 ր ոպե  հ ետո  գրանց վե լ  ե ն  3 

տար բ ե ր  ց ո ւ ցանի շ նե ր  (Նկար  2.7.1). 
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- A6 - ամպլ իտո ւ դը , ո ր ը  հանդի սանո ւ մ  է  ագր ե գաց ված  

թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  քանակական  բ նո ւ թագի ր ը  6-ր դ  ր ոպե ի ն : Այ ն  

արտահայ տվո ւ մ  է   ՕՀ Մ-ե ր ո վ , քանի  ո ր  արտաց ո լ ո ւ մ  է  

է լ ե կտր ո դնե ր ի  մի ջ և  ե ղած  դի մադր ո ւ թյ ո ւ նը , ո ր ը  պայ մանա-

վո ր ված  է  վե ր ջ ի ննե ր ի ս  մակ ե ր ե ս ը  պատող  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  

քանակ ո վ : 

- MS  - ագր ե գաց ման  կ ո ր ի  առավե լ ագո ւ յ ն  թե քո ւ թյ ո ւ նը , ո ր ը   

բ նո ւ թագր ո ւ մ  է  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իայ ի  արագո ւ թյ ո ւ նը  

և  արտահայ տվո ւ մ  է   ՕՀ Մ/ր -ո վ : 

- AUC - կ ո ր ի  տակ  ը նկած  մակ ե ր ե ս ը ՝  արտահայ տված  ՕՀ Մ*ր : Այ ն  

տալ ի ս  է  տեղե կ ո ւ թյ ո ւ ն  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  գո ւ մարայ ի ն  

ագր ե գաց իայ ի  մաս ի ն ՝  չ ափման  առաջ ի ն  ր ոպե ի ց  մի նչ և  6ր  ը նկած  

ժամանակահատված ո ւ մ : 

 

 

 

Նկար  2.7.1. Մար դո ւ  ար յ ան  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գանտայ ի ն  

ակտիվո ւ թյ ան  հ ետազոտման  ROTEM® ագր ե գո մետր  սար քը  

և  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իան  բ նո ւ թագր ո ղ  

ց ո ւ ցանի շ նե ր ի   գրաֆի կական  կ ո ր ե ր ը  

 

Հ ետազոտո ւ թյ ո ւ նն  ի րականաց վե լ  է  առ ո ղջ , ի գական  ս ե ռ ի , 20-35 

տար ե կան  18 կամավո ր նե ր ի  ամբ ո ղջ ական  ար յ ան  նմո ւ շ նե ր ի  վրա: 

Հ ետազոտվո ղ  ար յ ո ւ նը  զգո ւ շ ո ւ թյ ամբ  հավաքվե լ  և  մշ ակ վե լ  է  

ց իտրատայ ի ն  ս ր վակ ո ւ մ  համաձ այ ն  ը նդո ւ նված  պահանջ նե ր ի  (Biosafety 

in Microbiological and Biomedical Laboratories. U.S. Department of Health and Human 

Services Public Health Service 5th Edition 2009): Վե ր լ ո ւ ծ ո ւ թյ ո ւ նը  
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ի րականաց վե լ  է  ար յ ան  նմո ւ շ առ ո ւ մի ց  հ ետո  ո չ  ո ւ շ , քան  մե կ  ժամվա 

ը նթաց քո ւ մ ՝  պահպանե լ ո վ  ս ե ն յ ակայ ի ն  ջ ե ր մաստի ճ անը :  

Փո ր ձ ար կ ո ւ մնե ր ը  և  համապատասխան  չ ափագր ո ւ մնե ր ը  

կատար ե լ ո ւ ց  առաջ ` ար յ ո ւ նը  և  ADP-ի  լ ո ւ ծ ո ւ յ թ պատրաստե լ ո ւ  համար  

նախատե ս ված  լ ո ւ ծ ի չ ը  (NaCl-ի  0.9%-անո ց  լ ո ւ ծ ո ւ յ թ) նախօ ր ո ք  

տաքաց վե լ  ե ն  ROTEM մո դո ւ լ ի  հատո ւ կ  նախատե ս ված  խց ե ր ո ւ մ : 

Թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իան  ի րականաց նե լ ո ւ  նպատակ ո վ  ROTEM 

մո դո ւ լ ի  հատո ւ կ  մագնի սական  խառնի չ ո վ  և  է լ ե կտր ո դնե ր ո վ  

ապահ ո վված  կ յ ո ւ վետնե ր ի  մե ջ  տեղադր վե լ  ե ն  150 μլ  ծավալ ո վ  

ար յ ո ւ ն , 20 μլ  նո ս րաց ո ւ ց ի չ  և  վե ր ջ ի նի ս  մե ջ  լ ո ւ ծ ված  ADP, ո ր ի  

պատրաս ման  համար  1 մկ գ  ագր ե գաց իայ ի  մակած ի չ ը  ս ե ն յ ակայ ի ն  

ջ ե ր մաստի ճ անո ւ մ  նախապե ս  5 ր ոպե  պահ ե լ ո ւ ց  հ ետո  լ ո ւ ծ վե լ  է  

նո ս րաց ո ւ ց ի չ ի  20 μլ -ո ւ մ  3 ր ոպե ի  ը նթաց քո ւ մ : Հ ետազոտվո ղ  ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի ՝  NPAA-34 և  NPAA-36 լ ո ւ ծ ո ւ յ թնե ր ը  

(1,2 մգ  3 մ լ  լ ո ւ ծ ի չ ո ւ մ ) ավե լ աց վե լ  ե ն  յ ո ւ րաքանչ յ ո ւ ր ը  20μլ  

ծավալ ո վ : Ստաց ված  խառնո ւ ր դը  ե նթար կ վե լ  է  ի նկ ո ւ բաց իայ ի  3 

ր ոպե նե ր ի  ը նթաց քո ւ մ  37°C ջ ե ր մաստի ճ անո ւ մ :  

 

Հետազոտու թյ ան արդյ ու նքների  վիճակագրական մշակու մը  

 

Հ ետազոտո ւ թյ ան  տվյ ալ նե ր ի  մշ ակ ո ւ մը  ի րականաց վե լ  է    IBM 

SPSS Statistics 20 և  Microsoft Excel 2007 ծ րագր ե ր ո վ : Ստաց ված  տվյ ալ նե ր ը  

նե ր կայ աց ված  ե ն  խմբայ ի ն  մի ջ ի ն  արժե քի   ստանդարտ սխալ ի  (M  SE) 

տե ս քո վ : Հ ետազոտո ւ թյ ան  տվյ ալ նե ր ի  բաշ խման  նո ր մալ ո ւ թյ ո ւ նը  

«Կո լ մո գո ր ո վ -Սմի ր նո վ» թե ստո վ  ստո ւ գե լ ո ւ ց  հ ետո  կ ի րառ վե լ  ե ն  

համապատասխան  պարամետր ի կ  թե ստե ր : Անկախ ը նտրանքնե ր ի  

համե մատո ւ թյ ան  համար  կ ի րառ վե լ  է  Ստյ ո ւ դե նտի  t-չ ափանի շ ի  

ե ր կ կ ո ղմանի  տար բ ե րակ ը : Կր կ նակ ի  չ ափո ւ մնե ր ի  վե ր լ ո ւ ծ ո ւ թյ ան  

ժամանակ  կ ի րառ վե լ  է  Ստյ ո ւ դե նտի  հայ տանի շ ը  կապակ ց ված  խմբ ե ր ի  

համար ։  Բո լ ո ր  դեպքե ր ո ւ մ  տվյ ալ նե ր ը  համար վե լ  ե ն  վի ճ ակագր ո ր ե ն  

նշ անակալ ի  առաջ ի ն  տիպի  (α) սխալ ի  0.05-ի ց  փոքր  հավանականո ւ թյ ան  

դեպքո ւ մ :  
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*** 

In vivo փո ր ձ ե ր ն  ի րականաց վե լ  ե ն  առ նետնե ր ի  վրա, in vitro 

փո ր ձ ե ր ի  համար  օ գտագո ր ծ վե լ  է  մար դկանց  ամբ ո ղջ ական  ար յ ո ւ նը :   

Թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իայ ի , ց իտոտո քս ի կ ո ւ թյ ան , 

ց իտո կ ի ննե ր ի  քանակ ո ւ թյ ան  ո ր ո շ ման  հ ետազոտո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  մե ջ  

ը նդգր կ վե լ  ե ն  առ ո ղջ  20-35 տար ե կան  կամավո ր նե ր :  

Փո ր ձ ե ր ի  համար  կ ի րառ վե լ  ե ն  սպիտակ , ս ե ռահաս ո ւ ն , անց ե ղ , 

ար ո ւ , թվո վ  183, 180-240 գ  կ շ ռ ո վ  առ նետնե ր , ո ր ո նք  գտնվե լ  ե ն  

ստանդարտ լ աբ ո րատո ր  վի վար ի ո ւ մի  պայ մաննե ր ո ւ մ  (ո չ  ավե լ ի , քան  

վե ցական  առ նետ մե կ  վանդակ ո ւ մ ), 25  2oC ջ ե ր մաստի ճ անի  և  40%-70% 

խոնավո ւ թյ ան  պայ մաննե ր ո ւ մ : Սե ն յ ակ ի  լ ո ւ սավո ր ման  ց ի կ լ ը  ե ղե լ  

է  ստանդարտ` 12 ժամ  լ ո ւ յ ս  և  12 ժամ  մո ւ թ: Խմե լ ո ւ  ջ ո ւ ր ը  և  

կ ե նդանի նե ր ի  կ ե ր ը  ե ղե լ  ե ն  անսահամանփակ :  

Կե նդանի նե ր ը  մի նչ  հ ետազոտո ւ թյ ո ւ նը  մե կ  շ աբաթ 

ադապտաց վե լ  ե ն  վե ր ը  նշ ված  լ աբ ո րատո ր  վի վար ի ո ւ մի  

պայ մաննե ր ո ւ մ , ի ս կ  հ ետազոտո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ց  24 ժամ  առաջ  զր կ վե լ  ե ն  

ս ննդի ց :  

Հ ետազոտո ւ թյ ան  ը նթաց քո ւ մ  կ ի րառ վե լ  ե ն  հ ետև յ ալ  ն յ ո ւ թե ր ը : 

- թո րած  ջ ո ւ ր ,  

- NaCl-ի  (0.9%-անո ց ) ի զոտո նի կ  լ ո ւ ծ ո ւ յ թ («Լ ի կ վո ր , Հ Հ » 

ը նկ ե ր ո ւ թյ ան ),  

- ֆո ր մալ ի նի  10%-անո ց  բ ո ւ ֆե րայ ի ն  լ ո ւ ծ ո ւ յ թ,  

- 96%-անո ց  բ ժ շ կական  սպի րտ («Լ ի կ վո ր , Հ Հ » ը նկ ե ր ո ւ թյ ան ),  

- ք լ ո րալ  հ ի դրատ, 

-  քս ի լ ո լ , 

-  ADP («Sigma Aldrich, Germany» ը նկ ե ր ո ւ թյ ան ),  

- կ ետոպր ո ֆե ն  (Sandoz ը նկ ե ր ո ւ թյ ան ), 

- ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ՝  NPAA-34 (Տ (+)–2–ամի նո –3-

(բ ե նզի լ ամի նո ) պր ոպի ո նաթթո ւ ), NPAA-35 (R(-)–2–ամի նո –3-

(բ ե նզի լ ամի նո ) պր ոպի ո նաթթո ւ ), NPAA-36 (Տ (-)–2-ամի նո -2–մե թի լ –3-
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ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթո ւ ), NPAA-38 (S(-)-2-ամի նո –3-(4'-ֆտո ր )ֆե նի լ պր ո -

պի ո նաթթո ւ ), ս ի նթե զված  Հ Հ  ԳԱԱ «Հ այ կ ե նսատեխնո լ ո գիա» 

գիտաարտադրական  կ ե նտր ո նո ւ մ , 

- Ficoll Histopaque 1.077 գրադի ե նտ (Sigma Aldrich), 

- PBS, ֆո ս ֆատայ ի ն  բ ո ւ ֆե ր ,  

- propidium Iodide (BD Biosciences), 

- ELISA հավաքած ո ւ նե ր  (BioLegend), 

- թի ո բար բ իտո ւ րաթթո ւ  (Sigma Aldrich), 

- ե ռ ք լ ո ր քացախաթթո ւ  (ROTH), 

- աս կ ո ր բ ի նաթթո ւ  (ROTH), 

- տր ի ս  HCl  բ ո ւ ֆե ր  (ROTH), 

- մո ր ի  աղ  (ROTH), 

- խիտ HCl (Մե դի սար )։  

 

 



59 
 

ԳԼՈՒԽ 3 

ՀԵՏԱԶՈՏՈՒԹՅԱՆ ԱՐԴՅՈՒՆՔՆԵՐԸ ԵՎ ԴՐԱՆՑ ՔՆՆԱՐԿՈՒՄԸ 

 

3.1. Արիլ պրոպիոնաթթվի  շարքի  ոչ  սպիտակու ցայ ին ամինաթթու ների  

հակաբորբոքայ ին ակտիվու թյ ան ու սու մնասիրու թյ ու նը  

 

Փո ր ձ ար կ վո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ի  դե ղաբանական  ակտի վո ւ թյ ան  

հ ետազոտո ւ մը  մե կ նար կ վե լ  է  վե ր ջ ի ննե ր ի ս  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  

հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ թյ ո ւ նի ց : Նման  մոտե ց ո ւ մը  

պայ մանավո ր ված  է ր  այ ն  հանգամանքո վ , ո ր  հ ետազոտվո ղ  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը , լ ի նե լ ո վ  2-ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ նե ր , 

ի ր ե նց  կառ ո ւ ց ված քո վ  համապատասխանո ւ մ  է ի ն  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  

պր ոֆե ննե ր ի  շ ար քի  SAR պահանջ նե ր ի ն :  Քս ի լ ո լ ո վ  մակած ված  

առ նետնե ր ի  ականջ ի  ս ո ւ ր  բ ո ր բ ո քման  փո ր ձ արարական  մո դե լ ո ւ մ  

կատարված  հ ետազոտո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  հ ի ման  վրա բացահայ տվե ց , ո ր  ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ՝   Տ (+)–2–ամի նո –3-(բ ե նզի լ ամի նո ) 

պր ոպի ո նաթթո ւ ն  (NPAA-34), R(-)–2–ամի նո –3-(բ ե նզի լ ամի նո ) 

պր ոպի ո նաթթո ւ ն  (NPAA-35), Տ (-)–2-ամի նո -2–մե թի լ –3-

ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթո ւ ն  (NPAA-36), S(-)-2ամի նո –3-(4'-

ֆտո ր )ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթո ւ ն  (NPAA-38) ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ե ն  հակաբ ո ր -

բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ո ւ ն : Ավե լ ի ն ,  կախված  հ ետազոտվո ղ  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  կառ ո ւ ց ված քի ց  և  դրանց  օպտիկական  ակտի վո ւ թ-

յ ո ւ նի ց  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ան  արտահայ տված ո ւ թյ ո ւ նը  

տար բ ե ր վո ւ մ  է :   

Հ աշ վի  առ նե լ ո վ  ածխած նի  քի րալ  ատոմի  առ կայ ո ւ թյ ո ւ նը  2–

ամի նո –3-(բ ե նզի լ ամի նո ) պր ոպի ո նաթթվի  կառ ո ւ ց ված քո ւ մ ՝  

ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վե լ  է  հ ետազոտվո ղ  միաց ո ւ թյ ան  ի նչ պե ս  S-, այ նպե ս  է լ  

R–է նանտի ո մե ր նե ր ի  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ո ւ ննե ր ը : 

Գրականո ւ թյ ան  տվյ անե ր ի  համաձ այ ն , ածխած նի  քի րալ  ատոմ  

պար ո ւ նակ ո ղ  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  S-է նանտի ո մե ր նե ր ի  դե ղաբանական  

ակտի վո ւ թյ ո ւ նը , համե մատած  ի ր ե նց  R–է նանտի ո մե ր նե ր ի , 

ս ո վո րաբար  ավե լ ի  արտահայ տված  է  (Khramtsova E. et al., 2016, Escuder-

gilabert L. et al., 2018): Ընդ  ո ր ո ւ մ ,  R–է նանտի ո մե ր նե ր ը  մե ծամասամբ  
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ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ե ն  համապատասխան  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը  օ ր գանի զմո ւ մ  S–

է նանտնի ո մե ր ի  վե րափոխվե լ ո ւ ց  հ ետո  (Նկար  3.1.1)։  

 

    Տ(+)–2–ամի նո –3-(բ ե նզի լ ամի նո )պրոպի ո նաթթո ւ  (NPAA-34)          R(-)–2–ամի նո –3-(բ ե նզի լ ամի նո ) 

պրոպի ո նաթթո ւ  (NPAA-35)    

    

Նկար  3.1.1.  NPAA-34-ի  և  NPAA-35-ի  քի միական  բանաձ ևե ր ը  
 

Իրականաց ված  փո ր ձ ե ր ի  արդ յ ո ւ նքնե ր ը  վկայ ո ւ մ  ե ն , ո ր  ե թե  

քս ի լ ո լ ո վ  մակած ված  ս ո ւ ր  բ ո ր բ ո քման  թե ստո ւ մ  առ նետնե ր ի  աջ  և  

ձ ախ ականջ նե ր ի  զանգված նե ր ի  տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ նը  ստո ւ գի չ  խմբ ո ւ մ  

կազմե լ  է  104.15 ± 3.48 մգ  (n=10), ապա NPAA-34-ի  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  ն /ո  

նե րար կ ո ւ մի ց  30 ր ոպե  անց  նո ւ յ ն  թե ստը  վե րարտադր ե լ ո ւ ց  աջ  և  ձ ախ 

ականջ նե ր ի  զանգված նե ր ի  տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ նը  նվազե լ  է  մի նչ և  59.22 ± 

2.61 մգ  (p<0.0001) (n=10) (Նկար  3.1.2)՝  նշ ված  ամի նաթթվի  նե րար կ ո ւ մի ց  

մե կ  ժամ  անց : Բե ր ված  արդ յ ո ւ նքի  հ ի ման  վրա կար ե լ ի  է  փաստե լ , ո ր   

հ ետազոտվո ղ  միաց ո ւ թյ ո ւ նը  կանխո ւ մ  է  բ ո ր բ ո քո ւ մը  43.14%-ո վ  

(Նկար  3.1.3):  
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Նկար  3.1.2. NPAA-34-ի  և  NPAA-35-ի  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը ՝  բ ո ր բ ո քված  և  ի նտակտ ականջ նե ր ի  

զանգված նե ր ի  տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ նը  (M±SE, *-p < 0.0001 

ստո ւ գի չ  խմբ ի  համե մատ) 

 

NPAA-34-ի  է նանտի ո մե ր  հանդի սաց ո ղ  NPAA-35-ի  նմանատիպ 

ազդե ց ո ւ թյ ան  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ման  արդ յ ո ւ նքո ւ մ  պարզվե ց ,  ո ր   

վե ր ջ ի նի ս  բ ո ր բ ո քո ւ մը  կանխե լ ո ւ  ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նը  մի  փոքր  զի ջ ո ւ մ  

է  S-է նանտի ո մե ր ի  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ անը : 

Այ սպե ս , քս ի լ ո լ այ ի ն  թե ստո ւ մ  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ան  

գնահատման  արդ յ ո ւ նքնե ր ը  վկայ ո ւ մ  ե ն , ո ր  10մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  

NPAA-35-ի  ն /ո  նե ր մո ւ ծ ո ւ մի ց  հ ետո  առ նետնե ր ի  ի նտակտ և  բ ո ր բ ո քված  

ականջ նե ր ի  զանգված նե ր ի  տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ նը  կազմե լ  է  62 ± 5.1 մգ  

(n=7) (p<0.0001) (Նկար  3.1.2)։   Փաստոր ե ն  նշ ված  ամի նաթթո ւ ն  կանխո ւ մ  է  

բ ո ր բ ո քման  գո ր ծ ը նթաց ը  40.5% -ո վ  (Նկար  3.1.3)։   

 

Նկար  3.1.3. NPAA-34-ի  ևNPAA-35-ի  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  
ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը ՝  

  բ ո ր բ ո քո ւ մը  կանխե լ ո ւ  ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նը  %-նե ր ո վ  
(M±SE) 

 
Այ սպի ս ո վ  կատարված  հ ետազոտո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  վկայ ո ւ մ  ե ն , ո ր  2–

ամի նո –3-(բ ե նզի լ ամի նո ) պր ոպի ո նաթթվի  S– և  R–ի զո մե ր նե ր ը  

ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ե ն  գր ե թե  մի ևնո ւ յ ն  դե ղաբանական  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը , 
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ի նչ ը  վկայ ո ւ մ  է , ո ր  դրանց  մի մ յ անց  վե րափոխո ւ մը  օ ր գանի զմո ւ մ  

առանձ նապե ս  չ ի  անդրադառ նո ւ մ  սպաս վե լ ի ք  ազդե ց ո ւ թյ ան  վրա: 

Ստաց ված  տվյ ալ նե ր ը  հ ի մնավո ր վո ւ մ  ե ն  նախկ ի նո ւ մ  

Ժամհար յ անի  Ա.Գ . և  համահ ե ղի նակ նե ր ի  կ ո ղմի ց  ստաց ված  

արդ յ ո ւ նքնե ր ի  հ ետ՝  համաձ այ ն  ո ր ո նց , ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  

ամի նաթթվի  է նանտի ո մե ր նե ր ն  օ ժտված  ե ն  ՑՕԳ  ը նկ ճ ո ղ  ակտի -

վո ւ թյ ամբ : Ընդ  ո ր ո ւ մ  S– է նանտի ո մե ր ի  IC 50-ը  ՑՕԳ -1 և  ՑՕԳ -2 

ֆե ր մե նտնե ր ի  համար   կազմե լ  ե ն  3.45 μM և  4.46 μM 

համապատասխանաբար , ի ս կ   R– է նանտի ո մե ր ի  դեպքո ւ մ  բ ե ր ված  

ց ո ւ ցանի շ նե ր ը  գր ե թե  կ ր կ նակ ի  անգամ  բար ձ ր  ե ն ՝  IC 50-ը  ՑՕԳ -1 

դեպքո ւ մ  հավասար վո ւ մ  է  7.4 μM, ի ս կ  IC 50 ՑՕԳ -2 դեպքո ւ մ ՝  9.16 μM 

(Zhamharyan A. G. et al., 2014)։  Փաստո ր ե ն  ՑՕԳ  ֆե ր մե նտնե ր ի  հանդեպ 

գր ե թե  ե ր կ ո ւ  անգամ  ի ր ե նց  խնամակ ց ո ւ թյ ամբ  տար բ ե ր վո ղ  

է նանտի ո մե ր նե ր ը  դր ս ևո րած  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ամբ  

գր ե թե  չ ե ն  տար բ ե ր վո ւ մ : Բե ր ված  փաստե ր ի  համե մատո ւ թյ ո ւ նը  հ ի մք  

է  հանդի սանո ւ մ  պնդե լ ո ւ , ո ր  օ ր գանի զմո ւ մ  տեղի  է  ո ւ նե նո ւ մ   R–

է նանտի ո մե ր  NPAA-35-ի  փոխար կ ո ւ մ  S–է նանտի ո մե ր  NPAA-34-ի : Այ ս  

ամե նը  կար ո ղ  է  հ ի մք  հանդի սանալ  պնդե լ ո ւ , ո ր  2–ամի նո –3-

(բ ե նզի լ ամի նո ) պր ոպի ո նաթթո ւ ն  ո րպե ս  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  մի ջ ո ց  

կար ո ղ  է  կ ի րառ վե լ  ի նչ պե ս  օպտի կապե ս  մաքո ւ ր , այ նպե ս  է լ   

ռաց ե մի կ  խարնո ւ ր դի  ձ ևո վ ։    

Ստաց ված  տվյ ալ նե ր ը  հ ի մք  հանդի սացան  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ե լ ո ւ  ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի ն  պատկանո ղ  այ լ  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը ՝  այ ս  

շ ար քո ւ մ  կառ ո ւ յ ց  - ակտի վո ւ թյ ո ւ ն  կապը  (SAR) բացահայ տե լ ո ւ  

նպատակ ո վ : Դի ց ո ւ ք ՝  ո ւ շ ադր ո ւ թյ ան  արժանացան  մե թի լ  խմբ ի  և  ֆտո ր  

ատոմի  նե ր մո ւ ծ ո ւ մը  ամի նաթթո ւ նե ր ի  կառ ո ւ ց ված քո ւ մ : Նման  

մոտե ց ման  համար  հ ի մք  հանդի սացան  գրականո ւ թյ ան  մե ջ  

նկարագր ված  (Asano T. et al., 2019) այ ս  խմբավո ր ո ւ մնե ր ի  դե ր ը  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  դե ղաբանական  ակտի վո ւ թյ ան  

արտահայ տված ո ւ թյ ան  հար ց ո ւ մ : Այ սպե ս , ֆտո ր ի  ատոմ  նե ր մո ւ ծ ե լ ի ս  

ս ո վո րաբար  բար ձ րանո ւ մ  է  ո չ  միայ ն  դե ղաբանական  

ակտի վո ւ թյ ո ւ նը , այ լ  նաև  միաց ո ւ թյ ան  լ իպո ֆի լ  

հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը : Չի  կար ե լ ի  ի հար կ ե  անտե ս ե լ  նաև  այ ն  փաստը , ո ր    
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ֆտո ր ի  ատոմի  նե ր մո ւ ծ ո ւ մը  ՈՍՀ ԲԴ-ի   մո լ ե կ ո ւ լ ի  կառ ո ւ ց ված ք  

կար ո ղ  է  բար ձ րաց նե լ  նաև  վե ր ջ ի նի ս  կ ո ղմնակ ի  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը ՝  հատկապե ս  ԱՍՀ -ի  լ ո ր ձ աթաղանթի  վրա (Ashraf Z. 

et al., 2016): 

Նշ ված  խնդր ի  լ ո ւ ծ ման  նպատակ ո վ   ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  

ամի նաթթո ւ նե ր ի  հաջ ո ր դ  զո ւ յ գ ը  հանդի սացան  Տ (-)-2-ամի նո –2–մե թի լ –

3-ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթո ւ ն  (NPAA-36) և  S(-)–2–ամի նո -3-(4'-ֆտո ր ) 

ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթո ւ ն  (NPAA-38), ո ր ո նք  մի մ յ անց ի ց  տար բ ե ր վո ւ մ  ե ն  

մե թի լ  խմբ ի  և  ֆտո ր ի  ատոմի  առ կայ ո ւ թյ ամբ  համապատասխանաբար  

(Նկար  3.1.4):  

 

Տ(-)-2-ամի նո –2–մեթի լ –3-ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթո ւ  (NPAA-36)    S(-)–2–ամի նո -3-(4'-ֆտո ր ) ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթո ւ  

(NPAA-38) 

 

Նկար  3.1.4. NPAA-36-ի  և  NPAA-38-ի  քի միական  բանաձ ևե ր ը  

 

Ինչ պե ս  վկայ ո ւ մ  ե ն  բ ո ր բ ո քման  քս ի լ ո լ այ ի ն  մո դե լ ո ւ մ  

ստաց ված  տվյ ալ նե ր ը , ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթվի  մե թի լ  ածանց յ ալ ՝  NPAA-

36-ը , օ ժտված  է  բ ո ր բ ո քո ւ մը  կանխե լ ո ւ  հատկ ո ւ թյ ամբ : Այ սպե ս , 

վե ր ո նշ յ ալ  ամի նաթթվի  10մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  ն /ո  նե րար կ ո ւ մի ց  30 

ր ոպե   անց ՝  աջ  ականջ ը  քս ի լ ո լ ո վ  մշ ակ ե լ ո ւ ց  և  մե կ  ժամ  հ ետո  աջ  և  

ձ ախ ականջ նե ր ի  զանգված նե ր ի  տար բ ե ր ո ւ թյ ան  հաշ վար կ ը  ց ո ւ յ ց  է  

տվե լ , ո ր   այ ն  կազմե լ  է  71.76±3.77 մգ  (n=8) (p<0.0005), մի նչ դե ռ  նո ւ յ ն  

ց ո ւ ցանի շ ը  ստո ւ գի չ  խմբ ո ւ մ  ե ղե լ  է  104.15±3.48 մգ  (n=10) (Նկար  3.1.5): 

Ստաց ված  տվյ ալ նե ր ը  մատնանաշ ո ւ մ  ե ն , ո ր   NPAA-36-ը  կանխո ւ մ  է  

բ ո ր բ ո քման  գո ր ծ ը նթաց ը  31.1%-ո վ  (Նկար  3.1.6): 
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Նկար  3.1.5. NPAA-36-ի  ևNPAA-38-ի  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը ՝  

բ ո ր բ ո քված  և  ի նտակտ ականջ նե ր ի  զանգված նե ր ի  

տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ նը , M±SE, *-p<0.0005 ստո ւ գի չ  խմբ ի  համե մատ 

Բո ր բ ո քման  նո ւ յ ն  մո դե լ ո ւ մ  ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթվի  ֆտո ր  

ածանց յ ալ ի ՝  NPAA-38-ի  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ան  

ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ մը  ց ո ւ յ ց  տվե ց , ո ր  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  

ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  միաց ո ւ թյ ո ւ նը  37.01%-ո վ  (Նկար  3.1.6) կանխո ւ մ  է  

բ ո ր բ ո քո ւ մը , ի նչ ը  հ ի մնավո ր վո ւ մ  է   աջ ՝  բ ո ր բ ո քված  և  ձ ախ՝  

ի նտակ նտ ականջ նե ր ի  զանգված նե ր ի  տար բ ե ր ո ւ թյ ան  նվազո ւ մո վ  

մի նչ և  65,6 ± 5,5 մգ  (n=10) (p<0.0005) մի ևնո ւ յ ն  ստո ւ գի չ  խմբ ի  

պայ մաննե ր ո ւ մ  (Նկար  3.1.5)։   

Ստաց ված  արդ յ ո ւ նքնե ր ը  վկայ ո ւ մ  ե ն , ո ր  NPAA-38-ի  

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը  գե րազանց ո ւ մ  է  NPAA-36-ի  

համանման  ազդե ց ո ւ թյ անը , ի նչ ը  ամե նայ ն  հավանականո ւ թյ ամբ  

պայ մանավո ր ված  է  ֆտո ր ի  ատոմի  առ կայ ո ւ թյ ամբ : 
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Նկար  3.1.6. NPAA-36-ի  ևNPAA-38-ի  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  
ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը ՝  բ ո ր բ ո քո ւ մը  կանխե լ ո ւ  
ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նը  %-նե ր ո վ  (M±SE) 

 

Հ ետազոտված  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  

ակտի վո ւ թյ ան  համե մատական  ամբ ո ղջ ական  վե ր լ ո ւ ծ ո ւ թյ ան  

նպատակ ո վ  վե ր ջ ի ննե ր ի ս  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  համե մատվե լ  է  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  

շ ար քի ն  պատկանո ղ  ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ նե ր  հանդի սաց ո ղ  

հայ տնի  դե ղե ր ի ՝  կ ետոպր ո ֆե նի  և  դի կ լ ո ֆե նակ ի  հ ետ։  Կետոպր ո ֆե նի  

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ան  գնահատման  արդ յ ո ւ նքնե ր ը  

վկայ ե ց ի ն , ո ր  նշ ված  թե ստո ւ մ  այ ն  55.35%-ո վ  է  նվազե ց ր ե լ  

բ ո ր բ ո քման  գո ր ծ ը նթաց ը  (Նկար  3.1.8)՝  փոքրաց նե լ ո վ  ականջ նե ր ի  

զանգված նե ր ի  տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ նը  մի նչ և  46,5±5,02 մգ  (n=6) (p<0.0001) 

(Նկար  3.1.7)։   
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Նկար  3.1.7. Հ ետազոտվո ղ  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը ՝  բ ո ր բ ո քված  և  ի նտակտ ականջ նե ր ի  

զանգված նե ր ի  տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ նը , M±SE, *-p<0.0001 ստո ւ գի չ  

խմբ ի  համե մատ 
 

Դի կ լ ո ֆե նակ ը  համար վե լ ո վ  ավե լ ի  ո ւ ժ ե ղ  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  

մի ջ ո ց , ի նչ պե ս  և  ակնկալ վո ւ մ  է ր ՝  նշ ված  թե ստո ւ մ  ց ո ւ ցաբ ե ր ե լ  է  

ավե լ ի  բար ձ ր  ց ո ւ ցանի շ ՝  նվազե ց նե լ ո վ   ականջ նե ր ի  զանգված նե ր ի  

տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ նը  մի նչ և  31,3±5,5 մգ  (p<0.0001) (n=7) (Նկար  3.1.7), ի նչ ը  

համապատասխանո ւ մ  է  բ ո ր բ ո քո ւ մը  69.96%-ո վ  կանխե լ ո ւ  դրա 

ո ւ նակ ո ւ թյ անը  (Նկար  3.1.8): 

 

Նկար  3.1.8. Կետոպր ո ֆե նի  և  Դի կ լ ո ֆե նակ ի  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  
ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը ՝  բ ո ր բ ո քո ւ մը  կանխե լ ո ւ  
ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նը  %-նե ր ո վ  (M±SE) 
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Այ սպի ս ո վ ՝  ամփոփե լ ո վ  տվյ ալ նե ր ը , պարզ  է  դառ նո ւ մ , ո ր  2-

ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ նե ր  հանդի սաց ո ղ  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  

ամի նաթթո ւ նե ր ` NPAA-34-ը , NPAA-35-ը , NPAA-36-ը  և  NPAA-38-ը  

ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ե ն  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ո ւ ն , ը նդ  ո ր ո ւ մ  այ դ  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  համե մատե լ ի  է  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  շ ար քի ն  պատկանո ղ  

ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  հայ տնի  ածանց յ ալ նե ր ի  համանման  հատկ ո ւ թյ ան  

հ ետ (Նկար  3.1.9 Ա, Բ )։   

 
 

 
Նկար  3.1.9. Հ ետազոտվո ղ  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  ամփոփ 

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը  մգ -նե ր ո վ  (Ա) և  %-

նե ր ո վ  (Բ ) (M±SE, *-p<0.0005) 
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3.2. Արիլ պրոպիոնաթթվի  ածանցյ ալ  ոչ  սպիտակու ցայ ին 

ամինաթթու ների  հականոցիցեպտիվ ազդեցու թյ ան 

ու սու մնասիրու թյ ու նը  

 

Հ ետազոտվո ղ  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  բացահայ տված  

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը  մատնանշ ե ց  դրանց  հ նարավո ր  

ցավազր կ ո ղ  ազդե ց ո ւ թյ ան  մաս ի ն , ի նչ ը  հ ի մք  հանդի սացավ  

վե ր ջ ի ննե ր ի ս  հականո ց ի ց եպտի վ  ակտի վո ւ թյ ան  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ման  

համար ։  Հ ետազոտվո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ի  հականո ց ի ց եպտի վ  

ակտի վո ւ թյ ան  գնահատո ւ մը  “tail–flick” թե ստի  մո դե լ ո ւ մ  հաստատե ց  

ակնկալ վո ղ  արդ յ ո ւ նքը . պարզվե ց , ո ր  դրանք  օ ժտված  ե ն  

արտահայ տված  ցավազր կ ո ղ  ազդե ց ո ւ թյ ամբ ՝  գե րազանց ե լ ո վ  ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  կառ ո ւ ց ված քայ ի ն  նմանակ  

հանդի սաց ո ղ  կ ետոպր ո ֆե նի  համանման  ազդե ց ո ւ թյ անը  մի  քանի  

անգամ : 

Այ սպե ս ,  ստո ւ գի չ  խմբ ի  առ նետնե ր ի  նո ց ի ց եպց իայ ի  մակար դակ ը  

գնահատե լ ի ս  պարզվե ց , ո ր  առ նետնե ր ի  պո չ ի  հ ետձ գման  

ժամանակահատված ը  կ ի րառ վո ղ  մո դե լ ո ւ մ  0,9% NaCl-ի  նե րար կ ման  

պայ մաննե ր ո ւ մ  առանձ նապե ս  չ ի  տար բ ե ր վո ւ մ  գրանց ո ղ  ց ո ւ ցանի շ ի  

մե կ նար կայ ի ն  արժե քի ց  (t0) ֆի զի ո լ ո գիական  լ ո ւ ծ ո ւ յ թի  նե րար -

կ ո ւ մի ց  30, 60, 90, 120 ր ոպե  անց ։  Պո չ ի  հ ետձ գման  ժամանակ ի  նկատվո ղ   

նվազո ւ մը  (5,69%, 4,06%, 17,07%, 17,28%՝  համապատասխան  նշ ված  ժամանա-

կահատված նե ր ի , (n=8)) չ ի  կ ր ո ւ մ  վի ճ ակագր ո ր ե ն  հավաստի  բ նո ւ յ թ 

(Նկար  3.2.1)։   
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Նկար  3.2.1. Ստո ւ գի չ  խմբ ի  առ նետնե ր ի  պո չ ի  հ ետձ գման   

ժամանակահատված ը  «tail-flick»թե ստո ւ մ  (M±SE, n=8, *-p>0.05) 

Բացար ձ ակ  այ լ  պատկ ե ր  է  նկատվո ւ մ  կ ե նդանի նե ր ի ն  

ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  

լ ո ւ ծ ո ւ յ թնե ր  նե րար կ ե լ ո ւ ց  հ ետո : Այ սպե ս ,  NPAA-34-ի  կ ի րառ ման  

դեպքո ւ մ  միաց ո ւ թյ ան  նե ր մո ւ ծ ո ւ մի ց  30 ր ոպե  անց  պո չ ի  հ ետձ գման  

ժամանակ ը  գե րազանց ո ւ մ  է  փո ր ձ ի  մե կ նար կ ի ն  գրանց ված  արժե քը  

20.56%-ո վ : Թե ստի  վե րարտադր ո ւ մը  60 ր ոպե  և  90 ր ոպե  հ ետո  վկայ ե ց , ո ր  

պո չ ի  հ ետձ գման  ժամանակ ը  NPAA-34-ի  ազդե ց ո ւ թյ ամբ  մե ծանո ւ մ  է  

համապատասխանաբար  39.68%-ո վ , և  54.88%-ո վ , ո ր ի ց  հ ետո  նկատվո ւ մ  է  

է ֆե կտի  թո ւ լ աց ո ւ մ  և  120-ր դ  ր ոպե ի ն  գրանց ված  արժե քը  ը նդամե նը   

14.48%-ո վ  է  գե րազանց ո ւ մ  ե լ ակ ետայ ի ն  ց ո ւ ցանի շ ը  (n=9) (Նկար  3.2.2 

Ա)։   

Ստաց ված  արդ յ ո ւ նքնե ր ի  վե ր լ ո ւ ծ ո ւ թյ ո ւ նը  համե մատ ստո ւ գի չ  

խմբ ո ւ մ  ստաց ված  նո ւ յ ն  ց ո ւ ցանի շ նե ր ի  հ ետ՝  թո ւ յ լ  տվե ց  

ար ձ անագր ե լ , ո ր  վե ր ը  նշ ված  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ ն  

նե ր մո ւ ծ ման  30, 60, 90 և  120 ր ոպենե ր ի ն  գե րազանց ո ւ մ  է   ստո ւ գի չ  

խմբ ո ւ մ  նո ւ յ ն  ժամանակահատված նե ր ո ւ մ  գրանց ված  արժե քնե ր ը  20%-

ո վ , 36.72%-ո վ , 75.4%-ո վ  և  29.9 %-ո վ  համապատասխանաբար  (Նկար  3.2.2 Բ )։  
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Նկար  3.2.2. NPAA-34-ի  հականո ց ի ց եպտի վ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  «tail-

flick»թե ստո ւ մ  ՝  Ա- պո չ ի  հ ետձ գման  ժամանակ ի  

փոփոխո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  (վր կ ) (M±SE, n=9, *-p<0.05,  **-p<0.005, ***-

p<0.000, ե լ քայ ի ն  ց ո ւ ցանի շ ի  համե մատ), Բ -հականո ց ի ց եպտի վ  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  ստո ւ գի չ  խմբ ի  համե մատ (%) 

 

Բե ր ված  փո ր ձ ե ր ի  արդ յ ո ւ նքնե ր ը  հ ի մք  հանդի սացան  

ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ե լ ո ւ  NPAA-34-ի  R–ի զո մե ր  հանդի սաց ո ղ  NPAA-35-ի  

հականո ց ի ց եպտի վ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը : Ինչ պե ս  և  ակնկալ վո ւ մ  է ր , 

համաձ այ ն  գրականական  տվյ ալ նե ր ի , ը ստ ո ր ո նց  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի ն  

պատկանո ղ  ար իպր ոպի ո նաթթվի  շ ար քի  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  R–

ի զո մե ր նե ր ի  օ ր գանի զմո ւ մ  ս ո վո րաբար   վե րափոխվո ւ մ  ե ն  Տ–

ի զո մե ր ի , NPAA-35-ը  օ ժտված  է   նմանատիպ, սակայ ն  ավե լ ի  թո ւ յ լ  

արտահայ տված  հականո ց ի ց եպտի վ  ազդե ց ո ւ թյ ամբ : Այ սպե ս  NPAA-35-ի  

10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  ն /ո  նե ր մո ւ ծ ո ւ մի ց  30 և  60 ր ոպե  անց  պո չ ի  

հ ետձ գման  ժամանակ ը  մե ծաց ե լ  է  ե լ քայ ի ն  արժե քի  համե մատ, 18%-ո վ  և  

30.22%-ո վ  համապա-տասխանաբար ։  Հ ետազոտվո ղ  ամի նաթթո ւ ն  ի ր  

առավե լ ագո ւ յ ն  հականո ց ի ց եպտի վ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  է  

նե րար կ ման  90-ր դ  ր ոպե ի ն , գե րազանց ե լ ո վ  ս կ զբ նական  արժե քը  37.33%-

ո վ , ո ր ի ց  հ ետո  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը  նվազո ւ մ  է  և  նե ր մո ւ ծ ման  120 

ր ոպե ի ն  գե րազանց ո ւ մ  փո ր ձ ի  մե կ նար կայ ի ն  ց ո ւ ցանի շ ը  19.11%-ո վ  

(n=8) (Նկար  3.2.3 Ա)։   
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Վե ր ո նշ յ ալ  միաց ո ւ թյ ան  հականո ց ի ց եպտի վ  ակտի վո ւ թյ ան  

համե մատական   վե ր լ ո ւ ծ ո ւ թյ ո ւ նը , հ ի մնված  ստո ւ գի չ  խմբ ի  

համապատասխան  ց ո ւ ցանի շ նե ր ի  վրա,  ց ո ւ յ ց  տվե ց , ո ր  NPAA-35-ի  

ազդե ց ո ւ թյ ամբ  առ նետնե ր ի  պո չ ի  հ ետձ գման  ժամանակահատված ը  

գե րազանց ո ւ մ  է  ստո ւ գի չ  խմբ ո ւ մ  30, 60, 90 և  120 ր ոպե նե ր ի ն  

գրանց ված   արժե քնե ր ը  14.44%-ո վ , 24.15%-ո վ , 51.47%-ո վ  և  31.7%-ո վ  

համապատասխանաբար  (Նկար  3.2.3 Բ ):  

Այ սպի ս ո վ , 2–ամի նո –3-(բ ե նզի լ ամի նո )պր ոպի ո նաթթվի  Տ– և  R–

ի զո մե ր նե ր ի  հականո ց ի ց եպտի վ  ազդե ց ո ւ թյ ան  տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  

ի  օ գո ւ տ Տ–ի զո մե ր ի ` թո ւ յ լ  ե ն  տալ ի ս  ե նթադր ե լ ո ւ , ո ր  ազդե ց ո ւ թյ ան  

արտահայ տված ո ւ թյ ան  փոփոխո ւ թյ ան  հ նարավո ր  պատճ առ նե ր ի ց  կար ո ղ  

է  լ ի նե լ  է  R – ի զո մե ր ի  ո չ  լ ի ար ժե ք  անց ո ւ մը  Տ– ի զո մե ր ի : 

 

  

Նկար  3.2.3. NPAA-35 – ի  հականո ց ի ց եպտի վ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  «tail-

flick»թե ստո ւ մ  ՝  Ա- պո չ ի  հ ետձ գման  ժամանակ ի  

փոփոխո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  (վր կ ) (M±SE, n=8, *-p<0.005 ե լ քայ ի ն  

ց ո ւ ցանի շ ի  համե մատ), Բ -հականո ց ի ց եպտի վ  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  %-ո վ  ստո ւ գի չ  խմբ ի  համե մատ 

 

Կառ ո ւ յ ց -ակտի վո ւ թյ ո ւ ն  կապի  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ մը  

ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ նե ր ի  շ ար քո ւ մ  շ ար ո ւ նակ վե ց  NPAA-

36-ի  մոտ, ո ր ն  ի ր ե նի ց  նե ր կայ աց նո ւ մ  է  2-ամի նո -2-մե թի լ -3-
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ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթո ւ  և  տար բ ե ր վո ւ մ  է  նախո ր դ  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ց  

հ ի մնական  շ ղթայ ո ւ մ  ամի նոխմբ ի  բացակայ ո ւ թյ ամբ : Ինչ պե ս  

վկայ ո ւ մ  ե ն  ի րականաց ված  փո ր ձ ար կ ո ւ մնե ր ի  արդ յ ո ւ նքնե ր ը , այ ս  

միաց ո ւ թյ ո ւ նը  տար բ ե ր վո ւ մ  է  բ ե նզի լ ամի նո  պր ոպի ո նաթթվի  

ածանց յ ալ նե ր ի ց  ո չ  միայ ն  հականո ց ի ց եպտի վ  ազդե ց ո ւ թյ ան  

քանակական  բ նո ւ թագր ե ր ո վ , այ լ  նաև  է ֆե կտի  զար գաց ման  

արագո ւ թյ ամբ :  Այ սպե ս , NPAA-36-ը  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  ն /ո  

նե ր մո ւ ծ ման  30-ր դ  ր ոպե ի ն  մե ծաց նո ւ մ  է  պո չ ի  հ ետձ գման  ժամանակ ը  

26.85%-ո վ  ե լ քայ ի ն  արժե քի  համե մատ՝  գե րազանց ե լ ո վ  բ ե նզի լ ամի նո  

պր ոպի ո նաթթվի  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ված  ածանց յ ալ նե ր ի  համանման  

ց ո ւ ցանի շ նե ր ը ։  Միաց ո ւ թյ ան  առավե լ ագո ւ յ ն  հականո ց ի ց եպտի վ  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  դր ս ևո ր վո ւ մ  է  նե ր մո ւ ծ ո ւ մի ց  60 ր ոպե  անց , ե ր բ  

այ ն  գե րազանց ո ւ մ  է  մե կ նար կայ ի ն  ց ո ւ ցանի շ ը  36.78%-ո վ :  Սկ սած  90-

ր դ  ր ոպե ի ց  գրանց վո ւ մ  է  պո չ ի  հ ետձ գման  ժամանակ ի  նվազո ւ մ , ո ր ը  

գե րազանց ո ւ մ  է  ե լ քայ ի ն  արժե քը    20.98%-ո վ , ի ս կ  120-ր դ  ր ոպե ի ն ՝  

15.35%-ո վ  (n=10) (Նկար  3.2.4Ա)։   

Այ սպի ս ո վ , NPAA-36-ի  հականո ց ի ց եպտի վ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  թե ´ 

արտահայ տված ո ւ թյ ամբ , թե ´  հաս ո ւ նաց ման  ժամանակահատված ո վ   

տար բ ե ր վո ւ մ  է  NPAA-34 և  NPAA-35 միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ց , ի նչ ը  

հ ի մնավո ր վո ւ մ  է  նաև  ստո ւ գի չ  խմբ ի  համե մատ կատարված  

համե մատո ւ թյ ամբ , ո ր ի  տո կ ո սայ ի ն  արտահայ տո ւ մը  բ ե ր ված   է  նկար  

3.2.4 Բ -ո ւ մ : Ինչ պե ս  ե ր ևո ւ մ  է , NPAA-36-ի  ազդե ց ո ւ թյ ամբ  30, 60, 90, 120 

ր ոպե նե ր ի ն  ստաց ված  տվյ ալ նե ր ը  գե րազանց ո ւ մ  ե ն  ստո ւ գի չ  խմբ ի  

արդ յ ո ւ նքնե ր ը  34.14%-ո վ , 42.2%-ո վ , 45.5%-ո վ  և  39.1 %-ո վ  

համապատասխանաբար : 



73 
 

  

Նկար  3.2.4. NPAA-36 - ի  հականո ց ի ց եպտի վ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  «tail-

flick»թե ստո ւ մ  ՝   

Ա- պո չ ի  հ ետձ գման  ժամանակ ի  փոփոխո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  (վր կ ) 

(M±SE, n=10, *-p<0.01, *-p<0.005  ե լ քայ ի ն  ց ո ւ ցանի շ ի  համե մատ),  

Բ -հականո ց ի ց եպտի վ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  %-ո վ  ստո ւ գի չ  խմբ ի  

համե մատ 

 

Ու ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  շ ար քո ւ մ  հ ետազոտվո ղ  միազո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ց  

հաջ ո ր դը  հանդի սացավ  ֆտո ր ի  ատոմ  պար ո ւ նակ ո ղ  NPAA-38-ը ՝  S(-)-2-

ամի նո –3-(4'-ֆտո ր ) ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթո ւ ն ՝  հ ի մք  ը նդո ւ նե լ ո վ  

գրականո ւ թյ ան  մե ջ  հայ տնի  ֆտո ր ի  ատոմի  առ կայ ո ւ թյ ամբ  ՈՍՀ ԲԴ-

ե ր ի  դե ղաբանական  ակտի վո ւ թյ ան  ը նդգծ ված  բար ձ րաց ման  փաստը  (Ates 

M. et al., 2003):  

Կատարված  փո ր ձ ե ր ի  արդ յ ո ւ նքնե ր ը  վկայ ո ւ մ  ե ն , ո ր  NPAA-38-ի  10 

մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  ն /ո  նե ր մո ւ ծ ո ւ մի ց  30 ր ոպե  անց  պո չ ի  հ ետձ գման  

ժամանակ ը , համե մատ մե կ նար կայ ի ն  ց ո ւ ցանի շ ի , մե ծանո ւ մ  է  12.89%-

ո վ  և  շ ար ո ւ նակ ո ւ մ  աճ ե լ ՝  60 ր ոպե  անց  կազմե լ ո վ  19.11%, ի ս կ   90 ր ոպե  

անց ` 31.78%: Այ նո ւ հ ետև  գրանց վո ւ մ  է  ազդե ց ո ւ թյ ան  հ ետզհ ետե  

նվազո ւ մ , և  նե ր մո ւ ծ ո ւ մի ց  120 ր ոպե  անց  պո չ ի  հ ետձ գման  ժամանակ ը  

գե րազանց ո ւ մ  է  ե լ քայ ի ն  ց ո ւ ցանի շ ը  20.89%-ո վ  (n=8) (Նկար  3.2.5 Ա): 

Հ ամե մատե լ ո վ  հ ետազոտվո ղ  միաց ո ւ թյ ան  հականո ց ի ց եպտի վ  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  բ նո ւ թագր ո ղ  ց ո ւ ցանի շ նե ր ը  ստո ւ գի չ  խմբ ի  նո ւ յ ն  
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բ նո ւ թագր ե ր ի  հ ետ՝  հ ստակ  ե ր ևո ւ մ  է , ո ր  NPAA-38-ի  նե րար կ ո ւ մի ց  30, 

60, 90 և  120 ր ոպե  անց  պո չ ի  հ ետձ գման  ժամանակ ը  ստո ւ գի չ  խմբ ի  

համե մատ մե ծանո ւ մ  է  9.5%, 13.6%, 45.34%, 33.6% համապատասխանաբար  

(Նկար  3.2.5 Բ ): 

  

Նկար  3.2.5. NPAA-38 - ի  հականո ց ի ց եպտի վ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  «tail-

flick»թե ստո ւ մ ՝   

Ա- պո չ ի  հ ետձ գման  ժամանակ ի  փոփոխո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  (վր կ ) 

(M±SE, n=8, *-p<0.01 ե լ քայ ի ն  ց ո ւ ցանի շ ի  համե մատ), Բ -

հականո ց ի ց եպտի վ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  %-ո վ  ստո ւ գի չ  խմբ ի  

համե մատ 

 

Ինչ պե ս  ե ր ևո ւ մ  է  ստաց ված  արդ յ ո ւ նքնե ր ի ց  NPAA-38 

միաց ո ւ թյ ան  նե րար կ ո ւ մի ց  հ ետո  30 և  60 ր ոպենե ր ի ն  գրանց ված  

ց ո ւ ցանի շ նե ր ի  համաձ այ ն  նո ց ի ց եպց իայ ի  արտահայ ման  թո ւ լ աց ման  

հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ  զի ջ ո ւ մ  է  հ ետազոտված  նախո ր դ  բ ո լ ո ր  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ն : Սակայ ն  բ ե ր ված ը  չ ի  կար ո ղ  հ ի մք  հանդի սանալ  

պնդե լ ո ւ , ո ր   NPAA-38–ի  հականո ց ի ց եպտի վ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  NPAA-34-

ի ց , NPAA-35-ի ց  և    NPAA-36-ի ց  ավե լ ի  թո ւ յ լ  է , քանի  ո ր  ազդե ց ո ւ թյ ան  

90-ր դ  ր ոպե ի ն  նկատվո ւ մ  է  է ֆե կտի  կտր ո ւ կ   բար ձ րաց ո ւ մ : 

Ազդե ց ո ւ թյ ան  հաս ո ւ նաց ման  նկարագր ված   բ նո ւ յ թը  մե կ նաբանե լ ո ւ  

համար  կար ե լ ի  է  ե նթադր ե լ , ո ր  ֆտո ր ի  ատոմի  նե ր մո ւ ծ ո ւ մը  

ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  կառ ո ւ ց ված քի  մե ջ  բար ձ րաց նո ւ մ  է  միաց ո ւ թյ ան  
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լ իպո ֆի լ ո ւ թյ ո ւ նը , ի նչ ը  գրականո ւ թյ ան  մե ջ  նկարագր ված  է  մի  

շ ար ք  մո լ ե կ ո ւ լ նե ր ի  նմանատիպ փոփոխո ւ թյ ան  վե րաբ ե ր յ ալ  

(Yamakawa N. et al., 2010): 

Հ ետազոտված  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  հականո ց ի ց եպտի վ  

ազդե ց ո ւ թյ ան  վե րաբ ե ր յ ալ  ավե լ ի  ամբ ո ղջ ական  ե զրահանգման  

գալ ո ւ  համար  հար կ  ե ղավ  համե մատե լ  դրանց  հականո ց ի ց եպտի վ  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  կ ետոպր ո ֆե նի  (Rodriguez-Silverio J. 

et al., 2005) նման  է ֆե կտի  հ ետ՝  հ ի մք  ը նդո ւ նե լ ո վ , ո ր  վե ր ջ ի նս  

լ ի նե լ ո վ  ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ , հանդի սանո ւ մ  է  

ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  ն յ ո ւ թե ր ի  կառ ո ւ ց ված քայ ի ն  նմանակ ը :  

Ինչ պե ս  վկայ ո ւ մ  ե ն  կատարված  փո ր ձ ե ր ը , կ ետոպր ո ֆե նի  10 մգ /կ գ  

դե ղաչ ափո վ  ն /ո  նե ր մո ւ ծ ո ւ մի ց  30 ր ոպե  անց  պո չ ի  հ ետձ գման  

ժամանակ ը  ե լ քայ ի ն  ց ո ւ ցանի շ ի  համե մատ մե ծանո ւ մ  է  10.1%-ո վ , 60 

ր ոպե  անց ` 18.03%-ո վ : 90 ր ոպե  անց  գրանց վե լ  է  է ֆե կտի  նվազո ւ մ  և  

պո չ ի  հ ետձ գման  ժամանակ ը  գե րազանց ե լ  է  մե կ նար կայ ի ն  ց ո ւ ցանի շ ը  

13.5%-ո վ ՝  հաս նե լ ո վ  ի ր  ե լ ակ ետայ ի ն  մակար դակ ի ն  նե ր մո ւ ծ ո ւ մի ց  

120 ր ոպե  անց  (n=8) (Նկար  3.2.6 Ա)։  Կետոպր ո ֆե նի  բ ե ր ված  

ց ո ւ ցանի շ նե ր ի  և  ստո ւ գի չ  խմբ ի  մի ևնո ւ յ ն  արդ յ ո ւ նքնե ր ի  

համե մատական  վե ր լ ո ւ ծ ո ւ թյ ո ւ նը  փաստե ց , ո ր   կ ետոպր ո ֆե նի  

նե րար կ ո ւ մի ց  30 ր ոպե  անց  գրանց ված   լ ատե նտ ժամանակ ը  գր ե թե  չ ի  

տար բ ե ր վո ւ մ  ստո ւ գի չ  ց ո ւ ցանի շ ի ց   (նվազո ւ մ  է  1.29%-ո վ ): 

Կետոպր ո ֆե նի  նե րար կ ո ւ մի ց  60, 90 և  120 ր ոպե  հ ետո   պո չ ի  հ ետձ գման  

ար ձ անագր ված  ժամանակ նե ր ը  տար բ ե ր վո ւ մ  է ի ն  ստո ւ գի չ  խմբ ի  նո ւ յ ն  

բ նո ւ թագր ե ր ի ց , գե րազանց ե լ ո վ  դրանց  4.03%-ո վ , 15.7%-ո վ  և  2.2%-ո վ  

համապատասխանաբար  (Նկար  3.2.6 Բ ): 
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Նկար  3.2.6. Կետոպր ո ֆե նի  հականո ց ի ց եպտի վ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  «tail-

flick»թե ստո ւ մ  ՝  Ա- պո չ ի  հ ետձ գման  ժամանակ ի  

փոփոխո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  (վր կ ) (M±SE, n=8, *-p<0.05 ե լ քայ ի ն  

ց ո ւ ցանի շ ի  համե մատ), Բ -հականո ց ի ց եպտի վ  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  %-ո վ  ստո ւ գի չ  խմբ ի  համե մատ 

 

Հ ի մնվե լ ո վ  գրականո ւ թյ ան  մե ջ  ը նդո ւ նված  մոտե ց ման  վրա՝  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  հականո ց ի ց եպտի վ  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը  լ իար ժե ք  

գնահատե լ ո ւ  համար ՝  հաստատե լ  փո ր ձ ե ր ո ւ մ  ստաց ված  

արդ յ ո ւ նքնե ր ը  տո կ ո ս ո վ  արտահայ տված  նո ց ի ց եպց իայ ի   

առավե լ ագո ւ յ ն  հ նարավո ր  արժե քի  տո կ ո ս ի  /ԱՀ Ա %/ հաշ վար կ ո վ  (Birol M. 

et al., 2016)՝  ի րականաց վե լ  է  նաև  նշ ված  մե ծ ո ւ թյ ան  արտած ո ւ մը  

հ ետազոտվո ղ  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  համար :  

ԱՀ Ա տո կ ո ս ի  հաշ վար կ ի  արդ յ ո ւ նքնե ր ը  հ ետազոտվո ղ  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափի  համար  ց ո ւ յ ց  ե ն  տվե լ  (Նկար  

3.2.7), ո ր . 

- NPAA-34-ի  նե ր մո ւ ծ ո ւ մի ց  30, 60, 90 և  120 ր ոպե  անց  

նո ց ի ց եպց իայ ի  գո ր ծակ ի ց ը  կազմո ւ մ  է  8.35%, 16.11%, 22.28%, 

5.88%՝  համապատասխանաբար :  

- NPAA-35-ի  նե ր մո ւ ծ ո ւ մի ց  30, 60, 90 և  120 ր ոպե  անց  

նո ց ի ց եպց իայ ի  գո ր ծակ ի ց ը  կազմո ւ մ  է  7.04%, 11.83%, 14.61%, 7.48% 
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համապատասխանաբար ։  

- NPAA-36-ի  նե ր մո ւ ծ ո ւ մի ց  30, 60, 90 և  120 ր ոպե  անց  

նո ց ի ց եպց իայ ի  գո ր ծակ ի ց ը  կազմո ւ մ  է  11.88%, 16.3%, 9.3%, 6.8% ։  

- NPAA-38-ի  նե ր մո ւ ծ ո ւ մի ց  30, 60, 90 և  120 ր ոպե  անց  

նո ց ի ց եպց իայ ի  գո ր ծակ ի ց ը  կազմո ւ մ  է  5.04%, 7.48%, 12.44%, 8.17%։  

- Կետոպր ո ֆե նի  նե ր մո ւ ծ ո ւ մի ց  30, 60, 90 և  120 ր ոպե  անց  

նո ց ի ց եպց իայ ի  գո ր ծակ ի ց ը  կազմո ւ մ  է  3.55%, 2.89%, -1.71%, - 

4.97%։  

 

Նկար  3.2.7. NPAA-34, NPAA-35, NPAA-36, NPAA-38 միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  և     

կ ետոպր ո ֆե նի  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  ԱՀ Ա տո կ ո ս ը  

 

Այ սպի ս ո վ , ամփոփե լ ո վ  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ված  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  

ամի նաթթո ւ նե ր ի  հականո ց ի ց եպտի վ  հատկ ո ւ թյ ո ւ նը  բ նո ւ թագր ո ղ  

փո ր ձ ե ր ի  արդ յ ո ւ նքնե ր ը ՝  կար ե լ ի  է  ե զրահանգե լ , ո ր  դրանք  օ ժտված  

ե ն  ցավազր կ ո ղ  ազդե ց ո ւ թյ ամբ : Ընդ  ո ր ո ւ մ , ար ձ անագր ված  

հականո ց ի ց եպտի վ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  ի րականանո ւ մ  է  ո չ  միայ ն  

ծայ րամասայ ի ն , այ լ  նաև  կ ե նտր ո նական  մեխանի զմնե ր ի  

մաս նակ ց ո ւ թյ ամբ :  

Հ ամե մատե լ ո վ  կ ետոպր ո ֆե նի  և  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  

ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ված  ամի նաթթո ւ նե ր ի  հականո ց ի ց եպտի վ  
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ակտի վո ւ թյ ո ւ ննե ր ը ՝  գնահատված  “tail–flick” թե ստո ւ մ ՝   ակնհայ տ է  

դառ նո ւ մ , ո ր  հ ետազոտվո ղ  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  ցավազր կ ո ղ  ազդե ց ո ւ -

թյ ո ւ նը  կ ետոպր ո ֆե նի  համե մատ արտահայ տված  է : Հ ավանաբար  սա 

պայ մանավո ր ված  է  կ ետոպր ո ֆե նի  ազդե ց ո ւ թյ ան  առավե լ ապե ս  

ծայ րամասայ ի ն  մեխանի զմո վ  (Dogrul A. et al., 2007): Ստաց ված  տվյ ալ նե ր ը  

արժևո ր վո ւ մ  ե ն  նաև  նրանո վ , ո ր  կար ո ղ  ե ն  անո ւ ղղակ ի  ապաց ո ւ յ ց  

հանդի սանալ  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ված  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  

ո ւ ղե ղ -ար յ ո ւ նայ ի ն  պատնե շ  թափանց ե լ ո ւ  ո ւ նակ ո ւ թյ ան  

վե րաբ ե ր յ ալ  (Жамгарян А.Г., 2008): 

Բաց ի  այ դ  բացահայ տվե լ  է , ո ր  բ ե նզի լ ամի նոպր ոպի նաթթվի  S- և  R– 

է նանտի ո մե ր նե ր ը  ի ր ե նց  ց ո ւ ցաբ ե րած  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ  

գե րազանց ո ւ մ  ե ն  նո ւ յ ն  շ ար քի  ֆտո ր  ածանց յ ալ ի ն :  Ավե լ ի ն , առավե լ  

ակտի վ  է  S-է նանտի ո մե ր  հանդի սաց ո ղ  NPAA-34 միաց ո ւ թյ ո ւ նը :    

 

 

Նկար  3.2.8. NPAA-34-ի  և  NPAA-36-ի  հականո ց ի ց եպտի վ  ազդե ց ո ւ թյ ան  

համե մատական  բ նո ւ թագի ր ը  կ ետոպր ո ֆե նի  և  ստո ւ գի չ  

խմբ ի  հ ետ (M±SE, *-p<0.05 ե լ քայ ի ն  ց ո ւ ցանի շ ի  համե մատ) 

 

Բե ր ված  համե մատական  վե ր լ ո ւ ծ ո ւ թյ ան  արդ յ ո ւ նքնե ր ը  

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  բ նո ւ թագր ո ղ  տվյ ալ նե ր ի  հ ետ 

մե կ  տեղ  մատնանշ ե ց ի ն , ո ր  առավե լ  ո ւ շ ադր ո ւ թյ ան  ե ն  արժանի  NPAA-

34 և  NPAA-36 միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  (Նկար  3.2.8), ո ր ո նց  հ ետագա 
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ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ մը  շ ար ո ւ նակ վե ց   վե ր ջ ի ննե ր ի ս  ազդե ց ո ւ թյ ամբ  

բ ո ր բ ո քման  մար կ ե ր նե ր ի  ո ր ո շ ման , ի նչ պե ս  նաև  դրանց  կ ո ղմի ց  

ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի ն  բ նո ր ո շ  կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  

ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ման  ո ւ ղղո ւ թյ ամբ : 

3.3.Ոչ  սպիտակու ցայ ին ամինաթթու ների  ազդեցու թյ ու նը  

ցիտոկինների  պարու նակու թյ ան վրա 
 

Նախկ ի նո ւ մ  կատարված  հ ետազոտո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  արդ յ ո ւ նքնե ր ի  

համաձ այ ն  (Zhamharyan A. G. et al., 2014) հ ե ղի նակ նե ր ը  ե զրակաց ր ե լ  ե ն , 

ո ր  հ ետազոտվո ղ  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  ազդե ց ո ւ թյ ան  

թի րախն  է  հանդի սանո ւ մ  ՑՕԳ  ֆե ր մե նտը , ո ր ո վ  և  պայ մանավո ր ված  է  

դրանց  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը : Սակայ ն  

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  դե ղե ր ի  թի րախ կար ո ղ  է  հանդի սանալ  ո չ  միայ ն  

արախիդո նաթթվի  մետաբ ո լ ի կ  կաս կադը ՝  ի ր  ֆե ր մե նտնե ր ո վ  (Ֆլ Ա2, 

ՑՕԳ , Լ ՕԳ ), այ լ և  լ ե յ կ ոտր ի ե ննե ր ը  և  դրանց  ը նկալ ի չ նե ր ը ։  Իր ո ք , 

ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  ո ր ո շ  նե ր կայ աց ո ւ ց ի չ նե ր ի  համար  ց ո ւ յ ց  է  տրված  

դրանց ՝  ց իտո կ ի ննե ր ի  արտադր ո ւ թյ անը  փոփոխե լ ո ւ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  

(Leyla –Lopez N. et al., 2016)։   

Վե ր ը  նշ ված ի  հ ի ման  վրա NPAA-34   և  NPAA-36 ամինաթթո ւ նե ր ի  

ազդե ց ո ւ թյ ան  այ լ  հ նարավո ր  մեխանի զմնե ր ի  բացահայ տման  

նպատակ ո վ  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վե ց  վե ր ջ ի ննե ր ի ս  բ ո ր բ ո քման  մար կ ե ր նե ր ի  

քանակական  փոփոխո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  կանխե լ ո ւ  ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նը :   

Նշ ված  նպատակ ո վ  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վե լ  է  հ ետազոտվո ղ  ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  ց իտո կ ի ննե ր ի  

ձ ե ր բազատման  վրա՝  հ ի մք  ը նդո ւ նե լ ո վ  դրանց  անհ ե ր քե լ ի  դե ր ը  

բ ո ր բ ո քման  գո ր ծ ը նթաց ո ւ մ  և  փո ր ձ արարական  հայ տնի  մոտե ց ո ւ մը ՝  

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  հատկ ո ւ թյ ամբ  օ ժտված  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  

հ նարավո ր  ազդե ց ո ւ թյ ան  մեխանի զմնե ր ի  բացահայ տման  նպատակ ով  

վե ր  հանե լ  վե ր ջ ի ննե ր ի ս  ց իտո կ ի ննե ր ի  քանակ ը  փոփոխե լ ո ւ  

ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նը : Ու ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ թյ ան  համար  ը նտր վե լ  ե ն   IL-1β, IL-6, 

IL-10, TNF-α և  INF-γ՝  հաշ վի  առ նե լ ո վ  դրանց  մաս նակ ց ո ւ թյ ո ւ նը  

բ ո ր բ ո քման  գո ր ծ ը նթաց ո ւ մ :  

Ցիտո կ ի ննե ր ի  է քսպր ե ս իան , ո ր ո նց  մե ծամաս նո ւ թյ ո ւ նը  

արտադր վո ւ մ  է  ակտի վաց ված  մակ ր ո ֆագե ր ի  և  լ ի մֆո ց իտնե ր ի  

կ ո ղմի ց ,  կար գավո ր վո ւ մ  է  NF-kB-ի  և  AP-1-ի  մաս նակ ց ո ւ թյ ամբ  և  
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խթանվո ւ մ  LPS-ի , ROS-ի , ո ր ո շ  բակտե ր իալ  է նդոտո քս ի ննե ր ի  

ազդե ց ո ւ թյ ամբ ։  IL-1β-ն  և  TNF-α-ն  բ ո ր բ ո քման  պր ո ց ե ս ո ւ մ  նե ր գրաված  

ե ր կ ո ւ  հ ի մնական  ց իտո կ ի ննե ր ն  ե ն ։  Դրանք  է նդո թե լ յ ալ  

բ ջ ի ջ նե ր ո ւ մ  խթանո ւ մ  ե ն  ադհ ե զիայ ի  մո լ ե կ ո ւ լ նե ր ի  է քսպր ե ս իան , 

ո ր ը  մե ծաց նո ւ մ  է  լ ե յ կ ո ց իտնե ր ի  կապո ւ մը  և  հավաքագր ո ւ մը ։  

Դրանք  մաս նակ ց ո ւ մ  ե ն  նաև  այ լ  ց իտո կ ի ննե ր ի  (մաս նավո րապե ս  IL-6, 

IL-8) և  է յ կ ո զանո ի դնե ր ի  արտադր ո ւ թյ ան  գո ր ծ ը նթաց ո ւ մ ։  TNF-α-ն  

խթանո ւ մ  է  հ յ ո ւ ս ված քայ ի ն  ֆի բ ր ո բ լ աստնե ր ի  արտադր ո ւ թյ ո ւ նը , 

պր ո լ ի ֆե րաց իան  և  արտաբ ջ ջ այ ի ն  մատր ի քս ի  ձ ևավո ր ո ւ մը ։  IL-6-ի  

քանակ ի  աճ ը  մատնանշ ո ւ մ  է  բ ո ր բ ո քո ւ մը  ս ո ւ ր  բ նո ւ յ թի ց  քր ո նի կ ի  

տեղաշ ար ժվե լ ո ւ  ո ւ ղղո ւ թյ ո ւ նը ՝  փոխե լ ո վ  լ ե յ կ ո ց իտնե ր ի  

ի նֆի լ տրատո ւ մ  պո լ ի մո ր ֆո նո ւ կ լ եար  նե յ տր ո ֆի լ նե ր ը ՝  մո նո ց իտ/ 

մակ ր ո ֆագե ր ի ։  IFNγ կամ  II տիպի  ի նտե ր ֆե ր ո նը  հանդի սանո ւ մ  է  

ց իտո կ ի ն , ո ր ը  կար ևո ր  է  վի ր ո ւ սայ ի ն , ո ր ո շ  բակտե ր իալ  և  

նախակ ե նդանի նե ր ո վ  հար ո ւ ց ված  վարակ նե ր ի  դե մ  բ նած ի ն  և  

հար մար ո ղական  ի մո ւ նիտետի  ձ ե ռ քբ ե ր ման  համար : 

Իմո ւ նայ ի ն  համակար գո ւ մ  IFNγ-ի  կար ևո ր ո ւ թյ ո ւ նը  բխո ւ մ  է  

վի ր ո ւ ս ի  վե րարտադր ո ւ թյ ան  ո ւ ղղակ ի  արգե լ ման  ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նի ց , 

և  ո ր  ամե նակար ևո ր ն  է  ի ր  ի մո ւ նոխթանի չ  և  ի մո ւ նո կար գավո ր ի չ  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նի ց ։  IL-10-ը  համարվո ւ մ  է  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ց իտո կ ի ն  

և  նպաստո ւ մ  է  նախաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ազդակ նե ր ի  վար  կար գավո ր մանը ։   

Հ ետազոտվո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  ց իտո կ ի ննե ր ի  

մակար դակ ի  վրա ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ե լ ո ւ  համար  հ ի մք  հանդի սացան  նաև  

վե ր ջ ի ն  տար ի նե ր ի ն  տպագր ված  տվյ ալ նե ր ը  (Maiuri A. et al., 2015), 

համաձ այ ն  ո ր ո նց  նշ ված  ց իտո կ ի ննե ր ը  բաց ի  բ ո ր բ ո քման  

գո ր ծ ը նթաց ի ն  մի ջ ամտե լ ո ւ ց , վատթարաց նո ւ մ  ե ն  նաև  

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  դե ղե ր ո վ  պայ մանավո ր ված  մի  շ ար ք  կ ո ղմնակ ի  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը ։  Այ սպե ս , ապաց ո ւ ց վե լ  է , ո ր  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  

լ յ ար դաթո ւ նայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  պոտե նց վո ւ մ  է  բ ո ր բ ո քայ ի ն  

ց իտո կ ի ննե ր ի  (հատկապե ս  TNF-α և  INF-γ) ազդե ց ո ւ թյ ամբ : Ավե լ ի ն , ո ր ո շ  

հ ե ղի նակ նե ր  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  գաստր ոտո քս ի կ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  կապո ւ մ  ե ն  

ի նչ պե ս  դրանց  ո ւ ղղակ ի  գր գռ ի չ  ազդե ց ո ւ թյ ամբ  ԱՍՀ -ի  բ ջ ի ջ նե ր ի  

վրա, այ նպե ս  է լ  TNF-α-ի  կ ո մպե նսատո ր  կ ո ւ տակ մամբ , ո ր ի  արտադ -

ր ո ւ թյ ո ւ նը  կար գավո ր վո ւ մ  է  բացասական  հ ետադար ձ  կապո վ  PgE2-ի  
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ազդե ց ո ւ թյ ամբ ։  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ը , պաշ ար ե լ ո վ  ՑՕԳ  ֆե ր մե նտը  անո ւ ղղակ ի  

կ ե րպո վ  խթանո ւ մ  ե ն  TNF-α-ի  արտադր ո ւ թյ ո ւ նը ։  

Հ ետազոտվո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  ց իտո կ ի ննե ր ի  

մակար դակ ի  վրա ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ե լ ո ւ ց  առաջ  ո ր ո շ վե լ  է  դրանց  

ց իտոտո քս ի կ ո ւ թյ ո ւ նը ։  Բջ ջ ասպան  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  գնահատվե լ  է   

մո նո ց իտնե ր ի  և  PBMC-նե ր ի  մակար դակ ի  վրա։  Ինչ պե ս  վկայ ո ւ մ  ե ն  

Հ ո ս քայ ի ն  ց իտո մետր իայ ի ց  (flow cytometry) ստաց ված  տվյ ալ նե ր ը  

հ ետազոտվո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ը  զո ւ ր կ  ե ն  ց իտոտո քս ի կ  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նի ց ։  Դրա մաս ի ն  է  խո ս ո ւ մ  այ ն  փաստը , ո ր  ամբ ո ղջ ական  

ար յ ո ւ նի ց  լ ի մֆո ց իտնե ր ը  ո ւ  մո նո ց իտնե ր ը  անջ ատե լ ո ւ ց  և  

հաշ վե լ ո ւ ց  հ ետո  դրանց  PI-ի  հայ տած ո ւ մի ց  ստաց ված  թվայ ի ն  

ց ո ւ ցանի շ նե ր ը  գր ե թե  չ ե ն  տարբ ե ր վո ւ մ , ե ր բ  նո ւ յ ն  գո ր ծ ը նթաց ը  

ի րականաց վո ւ մ  է  հ ետազոտվո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ի  նե ր կայ ո ւ թյ ամբ  

(աղյ ո ւ սակ  3.3.1). 
 

Աղյ ու սակ  3.3.1.  

Ոչ  սպիտակու ցայ ին ամինաթթու ների  ցիտոտոքսիկ  ազդեցու թյ ու նը : 

Տվյ ալ ները  բերված  են MSE արժեքների  ձևով (n=6): 

Խո ւ մբ  Խտո ւ թյ

ո ւ ն  

(μM) 

PBMC 

Ընդհանո ւ ր  

% 

PBMC 

Մահացած  

% 

Մո նո ց իտնե

ր  

Ընդհանո ւ ր  

% 

Մո նո ց իտնե

ր  

Մահացած  % 

Ստո ւ գի

չ  

0 89.8 ± 1.82 1.25 ± 0.17 13.92 ± 0.64 3.42 ± 0.51 

NPAA-34 500 90.8 ± 0.99 1.12 ± 0.19** 13.58 ± 0.86 2.7 ± 0.49** 

NPAA-36 500 90.8 ± 1.03 0.98 ± 0.13** 13.65 ± 0.92 2.56 ± 0.35** 

**-p>0.05, ստու գիչ  խմբի  համեմատ  
 

Այ սպի ս ո վ  կատարված  հ ետազոտո ւ թյ ո ւ նը  ց ո ւ յ ց  տվե ց ի ն , ո ր  

ամի նաթթո ւ նե ր ը  զո ւ ր կ  ե ն  ց իտոտո քս ի կ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նի ց , ի նչ ը  

համահ ո ւ ն չ  է  Ժամհար յ ան  Ա.Գ . և  համահ ե ղի նակ նե ր ի  կ ո ղմի ց  

ամի նաթթո ւ նե ր ի  ց իտոտո քս ի կ ո ւ թյ ան  ո ր ո շ ման  MTT թե ստով  

ստաց ված  տվյ ալ նե ր ի  հ ետ (Жамгарян А.Г. и соав., 2017)։   

Հ աջ ո ր դի վ  ի րականաց վե լ  է  հ ետազոտվո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ի  

ազդե ց ո ւ թյ ամբ  առ ո ղջ  կամավո ր նե ր ի  ծայ րամասայ ի ն  ար յ ան  
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մո նո նո ւ կ լ եար  բ ջ ի ջ նե ր ի ց  (PBMC) ց իտո կ ի ննե ր ի  է քսպր ե ս իայ ի  և  

արտազատման  գո ր ծ ը նթաց ի  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ թյ ո ւ նը ։  PBMC-նե ր ի ց  

ց իտո կ ի ննե ր ի ՝  մաս նավո րապե ս   IL-1β-ի , IL-6-ի , IL-10-ի , TNF-α-ի  և  INF-γ-ի , 

է քսպր ե ս իան  և  արտազատո ւ մը  խթանե լ ո ւ  նպատակ ո վ  օ գտագո ր ծ վե լ  է  

ե ր կ ո ւ  մակած ի չ ՝  LPS և  Poly IC, ո ր ո նք  հանդի սանո ւ մ  ե ն  բակտե ր իալ  և  

վի ր ո ւ սայ ի ն  տոքս ի ննե ր  համապատասխանաբար ։  

Հ ետազոտո ւ թյ ան  արդ յ ո ւ նքնե ր ը  վկայ ո ւ մ  ե ն , ո ր  թե  LPS-ո վ  և  թե  

Poly IC –ո վ  խթանված  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  IL-10-ի , նախաբ ո ր բ ո քայ ի ն  IL-6-ի  

և  ի մո ւ նո կար գավո ր ի չ  INF-γ-ի  արտադր ո ւ թյ ո ւ նը  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  

ամի նաթթո ւ նե ր ի  առ կայ ո ւ թյ ամբ  ի նկ ո ւ բաց նե լ ի ս  է ական  

փոփոխո ւ թյ ան  չ ե ն  ե նթար կ վո ւ մ  (նկար  3.3.2, նկար  3.3.3)։  

Նե ր կայ աց ված  փաստի  վե ր լ ո ւ ծ ո ւ թյ ան  հար ց ո ւ մ  ո ւ շ ադր ո ւ թյ ան  

ե ն  արժանանո ւ մ   գրականո ւ թյ ան  մե ջ  բ ե ր ված  տվյ ալ նե ր ը , համաձ այ ն  

ո ր ո նց  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  2-ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ նե ր ը  ը նկ ճ ո ւ մ  ե ն  

IL-10-ի  արտադր ո ւ թյ ո ւ նը , ո ր ը  կար ո ղ  է  հանգե ց նե լ  ի մո ւ ն  համակար գի  

«հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  կ ո մպո նե նտի » ը նկ ճ ման  և  դրանո վ  

պայ մանավո ր ված  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ան  արտահայ տման  

թո ւ լ աց ման  (Mascagni P. et al, 2000)։  
 

  

Նկար  3.3.2. NPAA-34 և  NPAA-36 ամի նաթթո ւ նե ր ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  IL-10-

ի  արտադր ո ւ թյ ան  վրա արտահայ տված  պի կ ո գրամ /մ լ -ո վ  

(M±SE, n=6) 

 

Նշ ված  փաստը  վկայ ո ւ մ  է , ո ր  NPAA-34-ի  և  NPAA-36-ի  ազդե ց ո ւ թյ ան  

ի նտե ր լ ե յ կ ի ն  մի ջ նո ր դված  մեխանի զմը  թե և  բացակայ ո ւ մ  է , սակայ ն  
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այ ն  փաստո ր ե ն  չ ի  խո չ ը նդոտո ւ մ  ազդե ց ո ւ թյ ան  հ ի մնական  թի րախո վ  

պայ մանավո ր ված  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ան  

արտահայ տված ո ւ թյ անը :    

Պր ո ֆե ննե ր ի  համար  նկարագր ված  է  մի  շ ար ք  հ ետաքր քի ր  

ֆե նո մե ն : Այ ս  շ ար քի  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  ի  տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ ն  այ լ  

ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի , պր ո ստագ լ անդի ննե ր ի  քանակ ի  նվազե ց ման  հ ետ մե կտե ղ  

կ ո մպե նսատո ր  բար ձ րաց նո ւ մ  ե ն  IL-1β-ի  և  TNF-α-ի  արտադր ո ւ թյ ո ւ նը : 

Այ ս  ց իտո կ ի ննե ր ի ց  հատկապե ս  TNF-α-ի  կ ո ւ տակ ո ւ մո վ  է  բացատր վո ւ մ  

ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի ն  բ նո ր ո շ  այ նպի ս ի  կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր , 

ի նչ պի ս ի ք  ե ն  գաստր ո - և  հ եպատոտո քս ի կ ո ւ թյ ո ւ նը ։   

       

  

 

Նկար  3.3.3. NPAA-34 և  NPAA-36 ամի նաթթո ւ նե ր ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  IL-6-ի  և  

INF-γ-ի  արտադր ո ւ թյ ան  վրա արտահայ տված  պի կ ո գրամ /մ լ -ո վ  

և  OD-ո վ  

(M±SE, n=6) 
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Հ ի մք  ը նդո ւ նե լ ո վ  նշ ված ը , հ ետազոտվո ղ  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  

ամի նաթթո ւ նե ր ի  ազդե ց ո ւ թյ ամբ  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վե ց ի ն  նաև  TNF-α-ի  և  

IL-1β-ի  քանակական  փոփոխո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  in vitro պայ մաննե ր ո ւ մ  (նկար  

3.3.4): Փո ր ձ ե ր ի  արդ յ ո ւ նքնե ր ը  ց ո ւ յ ց  ե ն  տվե լ , ո ր  NPAA-34 և  NPAA-36 

ամի նաթթո ւ նե ր ը  չ ե ն  հանգե ց նո ւ մ  TNF-α-ի  քանակ ի  աճ ի ն , ի նչ պե ս  դա 

նկատվո ւ մ  է  պր ոֆե ննե ր ի  շ ար քի  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  մոտ: 

Ստաց ված  փաստի  և   ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  

ամի նաթթո ւ նե ր ի  կառ ո ւ ց ված քայ ի ն  առանձ նահատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  

հ ի ման  վրա կար ե լ ի  է  ե նթադր ե լ , ո ր  դրանց ի ց  ակնկալ վո ղ  ՈՍՀ ԲԴ-

ե ր ի ն  բ նո ր ո շ  ստամո քս ի  և  լ յ ար դի  վրա կ ո ղմնակ ի  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  կարտահայ տվե ն  համե մատաբար   ավե լ ի  թո ւ յ լ : 
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Նկար  3.3.4. NPAA-34 և  NPAA-36 ամի նաթթո ւ նե ր ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  IL-1β-ի  

և  TNF-α-ի  արտադր ո ւ թյ ան  վրա, արտահայ տված  պի կ ո գրամ /մ լ -

ո վ  (M±SE, n=6) 

 

3.4. Ոչ  սպիտակու ցայ ին ամինաթթու ների  ազդեցու թյ ու նը  

մալ ոնայ ին դիալ դեհիդի  (ՄԴԱ) պարու նակու թյ ան վրա 

 

Հ ետազոտվո ղ  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  

բացահայ տված  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ան  հ նարավո ր  

մեխանի զմնե ր ի  հայ տնաբ ե ր ման  նպատակ ո վ  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վե լ  է  նաև  

դրանց  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  մալ ո նայ ի ն  դիալ դե հ ի դի   (ՄԴԱ) 

պար ո ւ նակ ո ւ թյ ան  վրա: ՄԴԱ-ի  քանակական  ո ր ո շ ման  համար  հ ի մք  

հանդի սացան  գրականո ւ թյ ան  մե ջ  հայ տնի  բ ո ր բ ո քման  ը նթաց քո ւ մ  

դրա կ ո ւ տակ ման  փաստը  (Bilici D. et al., 2002), ո ր ն  ի րականանո ւ մ  է  

հ ետև յ ալ  ճ անապար հ ո վ : Այ սպե ս , բ ո ր բ ո քման  ժամանակ  նկատվո ղ  

արախիդո նաթթվի ց  պր ո ստագ լ անդի ննե ր ի  առաջ աց ման  խթանման  հ ետ 

մե կտե ղ  հ յ ո ւ ս ված քնե ր ո ւ մ  կ ո ւ տակ վո ւ մ  է  նաև  մալ ո նայ ի ն  դիալ -

դե հ ի դը  (Wang L.H. et al. 2001)։  Հ աշ վի  առ նե լ ո վ  այ ն  հանգամանքը , ո ր  

ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  ազդե ց ո ւ թյ ան  թի րախն  է  

հանդի սանո ւ մ  ՑՕԳ  ֆե ր մե նտը , ե նթադր վե ց , ո ր  դրա պաշ ար ո ւ մը , 

բ ո ր բ ո քման  մի  շ ար ք  մե դիատո ր նե ր ի  ս ի նթե զի  ը նկ ճ ման  հ ետ մե կտե ղ , 

կար ո ղ  է  բ ե ր ե լ  նաև  ՄԴԱ-ի  քանակ ի  նվազե ց մանը :  

Իրականաց ված  փո ր ձ ե ր ի  արդ յ ո ւ նքնե ր ը  ց ո ւ յ ց  տվե ց ի ն , ո ր  

բ ո ր բ ո քման  քս ի լ ո լ այ ի ն  թե ստո ւ մ  ստո ւ գի չ  խմբ ի  առ նետնե ր ի  

ի նտակտ և  բ ո ր բ ո քված  ականջ նե ր ի  հ յ ո ւ ս ված քնե ր ի ց  ստաց ված  

նմո ւ շ նե ր ի  գո ւ նավո ր ման  ի նտե նս ի վո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  ի  պատասխան    

թի ո բար բ իտո ւ րաթթվի  ավե լ աց մանը  խի ստ տար բ ե ր վո ւ մ  ե ն : 

Կատարված  հաշ վար կ նե ր ը  հաստատե ց ի ն , ո ր  ստո ւ գի չ  խմբ ի  

առ նետնե ր ի  ի նտակտ և  բ ո ր բ ո քված  ականջ նե ր ի  1 գ   հ յ ո ւ ս ված քո ւ մ  

ՄԴԱ-ի  պար ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նը  կազմե լ  է  համապատասխանաբար  0.48±0.05 և  

1.12±0.13 մկ մո լ ՝  տար բ ե ր վե լ ո վ  մի մ յ անց ի ց  ավե լ ի  քան  2 անգամ  (n=6) ( 

0.64 մկ մո լ -ո վ ) (աղյ ո ւ սակ  3.4.1):  
 

Աղյ ու սակ  3.4.1 



86 
 

ՄԴԱ-ի  քանակական պարու նակու թյ ու նը  ստու գիչ  և փորձարարական 

խմբերու մ, արտահայ տված  մկմոլ -երով, M±SE, n=6: 

 Ինտակտ ականջ  Բո ր բ ո քված  

ականջ  

Δ 

Ստո ւ գի չ  խո ւ մբ  0.48 ± 0.05 1.12 ± 0.13 0.64±0․ 09 

NPAA-34 0.68 ± 0.06 0.93 ± 0.05 0.25± 0.02* 

NPAA-36 1.26 ± 0.08 1.68 ± 0.07 0.42± 0.05 

*-p<0.01 ստու գիչ  համեմատ 

 

Առ նետնե ր ի ն  NPAA-34-ի  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  նե ր մո ւ ծ ման  

պարագայ ո ւ մ  նրանց  ի նտակտ և  բ ո ր բ ո քված  ականջ նե ր ի  ՄԴԱ-նե ր ի  

պար ո ւ նակ ո ւ թյ ան  տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ նը , համե մատ ստո ւ գի չ  խմբ ի  նո ւ յ ն  

բ նո ւ թագր ի  հ ետ, նկատե լ ի ո ր ե ն  նվազո ւ մ  է : Ինչ պե ս  ե ր ևո ւ մ  է  Նկար  

3.4.2Ա-ի ց , նշ ված  միաց ո ւ թյ ո ւ ն  նե ր մո ւ ծ ման  պայ մաննե ր ո ւ մ  

առ նետնե ր ի  ի նտակտ և  բ ո ր բ ո քված  ականջ նե ր ի  1 գրամ  հատված նե ր ո ւ մ  

ՄԴԱ-ի  պար ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նը  կազմե լ  է  համապատասխանաբար  0.68±0.06 

մկ մո լ  և  0.93±0.05 մկ մո լ ՝  տար բ ե ր վե լ ո վ  մի մ յ անց ի ց  0.25 մկ մո լ -ո վ  

(n=6) (p < 0.01) (աղյ ո ւ սակ  3.4.1)։  Բե ր ված  տվյ ալ նե ր ը  վկայ ո ւ մ  ե ն  այ ն  

մաս ի ն , ո ր  հ ետազոտվո ղ  ամի նաթթո ւ ն  մե ղմո ւ մ  է  օ քս ի դատի վ  ս թր ե ս ի  

զար գաց ո ւ մը  բ ո ր բ ո քման  օ ջ ախո ւ մ ՝  նվազե ց նե լ ո վ  բ ո ր բ ո քված  և  

ի նտակտ ականջ նե ր ի  հ յ ո ւ ս ված քո ւ մ  ՄԴԱ-ի  պար ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  

տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ նը   60.6 %-ո վ  ստո ւ գի չ  խմբ ի  համե մատ:   

Հ ակաօ քս ի դանտայ ի ն  հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վե լ  ե ն  

նաև  NPAA-36 միաց ո ւ թյ ան  համար : Հ ամաձ այ ն  կատարած  փո ր ձ ե ր ի  

արդ յ ո ւ նքնե ր ի , ե ր բ  հ ետազոտվո ղ  միաց ո ւ թյ ան   10մգ /կ գ  դե ղաչ ափով  

ն /ո  նե ր մո ւ ծ ո ւ մի ց   30 ր ոպե  անց  ի րականաց վո ւ մ  է  բ ո ր բ ո քման  

քս ի լ ո լ այ ի ն  թե ստը , ապա ՄԴԱ-ի  պար ո ւ նակ ո ւ թյ ան  ց ո ւ ցանի շ նե ր ը  

առ նետնե ր ի  ի նտակտ և  բ ո ր բ ո քված  ականջ նե ր ի  1 գրամ  հ յ ո ւ ս ված ք -

նե ր ո ւ մ  կազմո ւ մ  ե ն  համապատասխանաբար  1.26±0.08 մկ մո լ  և   1.68±0.07 

մկ մո լ , տար բ ե ր վե լ ո վ  մի մ յ անց ի ց   0.42 մկ մո լ -ո վ  (n=6) (p > 0.05) 

(աղյ ո ւ սակ  3.4.1), ի նչ ը  զի ջ ո ւ մ  է  ստո ւ գի չ  խմբ ի  նո ւ յ ն  ց ո ւ ցանի շ ը  

34.1%-ո վ  (Նկար  3.4.2Բ )։  
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Նկար  3.4.2. ՄԴԱ-ի  պար ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նը  առ նետնե ր ի  ականջ նե ր ի  

հ յ ո ւ ս ված քո ւ մ ՝  (M±SE, n=6, *-p<0.01 ստո ւ գի չ  խմբ ի  

համե մատ) արտահայ տված  մկ մո լ -ե ր ո վ  (Ա) և  հ ետազոտվո ղ  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  կ ո ղմի ց  դրա կ ո ւ տակ ո ւ մը  կանխե լ ո ւ  

ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նը  %-ո վ  (Բ )  

Այ սպի ս ո վ  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ի  

հակաօ քս ի դանտայ ի ն  հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ մը  թո ւ յ լ  

տվե ց  փաստե լ ո ւ  վե ր ջ ի ննե ր ի ս  օ քս ի դատի վ  գո ր ծ ը նթաց նե ր ը  

կանխե լ ո ւ  ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նը : Միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  այ ս  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  ամե նայ ն  հավանականո ւ թյ ամբ  կար ե լ ի  է  կապե լ  

վե ր ջ ի ննե ր ի ս  ՑՕԳ -ը  պաշ ար ե լ ո ւ  հատկ ո ւ թյ ամբ , քանի  ո ր  մի  շ ար ք  

հ ե ղի նակ նե ր  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  լ իպի դայ ի ն  գե ր օ քս ի դաց ո ւ մը  ը նկ ճ ե լ ո ւ  

հատկ ո ւ թյ ո ւ նը  բացատր ո ւ մ  ե ն  նաև  վե ր ջ ի ննե ր ի ս  կ ո ղմի ց  ՄԴԱ-ի  

քանակ ը  նվազե ց նե լ ո ւ  փաստո վ  (Fomenko I. et al., 2014)։  

 

3.5. Ոչ  սպիտակու ցայ ին ամինաթթու ների  խոցածին ակտիվու թյ ան 

ու սու մնասիրու թյ ու նը  
 

Ցավի  և  բ ո ր բ ո քման  կառավար ման  հար ց ո ւ մ  չ ափազանց  կար ևո ր ված   

ո չ  ստե ր ո ի դայ ի ն  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  դե ղե ր ի  զար գաց ման  

գո ր ծ ը նթաց ի  անխախտե լ ի  հ ի մնահար ց ե ր ի ց  է  նո ր  կառ ո ւ ց ված  

մի ջ ո ց նե ր ի  հ ի մնական  ազդե ց ո ւ թյ ան   մեխանի զմի ց  բխո ղ  խո ցած ի ն  

ո ւ նակ ո ւ թյ ան  գնահատո ւ մը  (McCarberg B. and Cryer B.,2015)։  Սո վո րաբար  

հ ե նց  խո ց  առաջ աց նե լ ո ւ  արտահայ տաված ո ւ թյ ամբ  է  ո ր ո շ վո ւ մ  նո ր  
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ստե ղծ ված  ՈՍՀ ԲԴ-ի  հ նարավո ր  կ ի րառ ման  հ ե ռանկար ը  և  հ ետագա 

ճ ակատագի ր ը :  

Վե ր ը  նշ ված ը  կար ևո ր ե ց  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ված  ամի նաթթո ւ նե ր ի  

շ ար քո ւ մ  բացահայ տված  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  և  հականո ց ի ց եպտի վ  

ակտի վո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ  մ յ ո ւ ս նե ր ի ն  գե րազանց ո ղ   NPAA-34-ի  և  NPAA-36-

ի  աղե ստամո քսայ ի ն  համակար գի  (ԱՍՀ ) լ ո ր ձ աթաղանթի  վրա ո ւ նե ցած  

վնաս ո ղ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը :   

 Իրականաց ված  փո ր ձ ե ր ո ւ մ  խո ց  հար ո ւ ց ե լ ո ւ  նպատակ ո վ  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  50 մգ /կ գ  և  100 մգ /կ գ  լ ո ւ ծ ո ւ յ թնե ր ի  

նե ր մո ւ ծ ո ւ մը  կատարվե լ  է  ատրավմատի կ  զո նդի  օ գնո ւ թյ ամբ  

մար ս ո ղական  ճ անապար հ ո վ ՝  ե լ նե լ ո վ  այ ն  հանգամանքի ց , ո ր  ՈՍՀ ԲԴ-

ե ր ի  խո ց  առաջ աց նե լ ո ւ  հատկ ո ւ թյ ո ւ նը  ի րականանո ւ մ  է  ի նչ պե ս  

թթվայ ի ն  բ նո ւ յ թի  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ն  բ նո ր ո շ  տեղայ ի ն  գր գռ ի չ , 

այ նպե ս  է լ ՝  ը նդ  ո ր ո ւ մ  հ ի մնականո ւ մ ,   համակար գայ ի ն  

ազդե ց ո ւ թյ ամբ  (ՑՕԳ  ֆե ր մե նտի  պաշ ար ման  հ ետևանքո վ  

գաստր ոպր ոտե կտի վ  պր ո ստագ լ անդի ննե ր ի  ս ի նթե զի  ը նկ ճ մամբ )։   

Ու ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  խո ցած ի ն  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը  

գնահատե լ ո ւ  համար  կատարվե լ  է  ստամո քս ի  լ ո ր ձ աթաղանթո ւ մ  

ար յ ո ւ նազե ղո ւ մնե ր ի  առ կայ ո ւ թյ ան  վի զո ւ ալ  գնահատո ւ մ , ո ր ի  

թվայ ի ն  արտած ո ւ մը  ի րականաց վե լ  է  վնաս ված  լ ո ր ձ աթաղանթի  

(նե րառ յ ալ  ար յ ո ւ նազե ղված  հատված նե ր ը ) մակ ե ր ե ս ի  հաշ վար կ ո վ ՝  

Image J ծ րագր ի  օ գնո ւ թյ ամբ  (Park H. et al., 2013, Ren M. et al. 2003)։   

Նկար  3.5.1-ո ւ մ  բ ե ր ված  զննման  ե նթար կ ված  ստամո քս նե ր ի  

պատկ ե ր ի ց  ակնհայ տ է , ո ր  0,5 մ լ  NaCl-ի  ի զոտո նի կ  լ ո ւ ծ ո ւ յ թ ստացած  

ստո ւ գի չ  խմբ ի  առ նետնե ր ի  ստամո քս ի  լ ո ր ձ աթաղանթը  չ ի  ե նթար կ վե լ  

ո ր ևէ  տե սանե լ ի  փոփոխո ւ թյ ան : 

Բացար ձ ակ  այ լ  է  պատկ ե ր ը  50 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  կ ետոպր ո ֆե նի   

ազդե ց ո ւ թյ անը  ե նթար կ ված  առ նետնե ր ի  ստամո քս ի  

լ ո ր ձ աթաղանթո ւ մ , ո ր ը  բ նո ւ թագր վո ւ մ  է  բազմաթի վ  խո ցանման  

գո յ աց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ : Ինչ պե ս  վկայ ո ւ մ  ե ն  ի րականաց ված  հաշ վար կ ի  

արդ յ ո ւ նքնե ր ը , ստամո քս ի  վնաս ված  լ ո ր ձ աթաղանթի  գո ւ մարայ ի ն  

մակ ե ր ե ս ը  հաս նո ւ մ  է  մի նչ և  15.22±0.7 մմ 2 (n=8), ո ր ը  կազմո ւ մ  է  

ը նդհանո ւ ր  մակ ե ր ե ս ի  (757.85±47.86 մմ 2) 2.01%-ը  (Նկար  3.5.2)։  
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NPAA-34-ի  per os ճ անապար հ ո վ  ե ր կ ո ւ  օ ր  նե ր մո ւ ծ ման  

պայ մաննե ր ո ւ մ  ի րականաց ված  փո ր ձ ե ր ի  արդ յ ո ւ նքնե ր ը  վկայ ո ւ մ  ե ն , 

ո ր  50 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  ամի նաթթվի  ազդե ց ո ւ թյ ան  

ե նթար կ ված  առ նետնե ր ի ց  50% կ ե նդանի նե ր ի  (n=4) ստամո քս ի  

լ ո ր ձ աթաղանթը  լ ի ո վի ն  պահպանե լ  է  ամբ ո ղջ ականո ւ թյ ո ւ նը ՝  առանց  

ո ր ևէ  տե սանե լ ի  տեղաշ ար ժե ր ի : Իս կ  մ յ ո ւ ս  50% կ ե նդանի նե ր ի  

ստամո քս ի  լ ո ր ձ աթաղանթո ւ մ  նկատվե լ  է  թեթև  կար մր ո ւ թյ ո ւ ն  (Նկար  

3.5.1): Ընդ  ո ր ո ւ մ  կար մրած  հատված նե ր ի  գո ւ մարայ ի ն  մակ ե ր ե ս ը  

(7.17±0.7մմ 2) (n=4)  չ է ր  գե րազանց ո ւ մ  ստամո քս ի  լ ո ր ձ աթաղանթի  

ը նդհանո ւ ր  մակ ե ր ե ս ի  (644.52±42.9 մմ 2) 1.1%-ը  (Նկար  3.5.2): Բե ր ված  

ց ո ւ ցանի շ նե ր ը  վկայ ո ւ մ  ե ն , ո ր  NPAA-34-ը  օ ժտված  է  անհամե մատ 

ավե լ ի  բար ձ ր  անվտանգո ւ թյ ամբ  քան  կ ետոպր ո ֆե նը , ի նչ ը  հավանա-

բար  պայ մանավո ր ված  է  նաև  նշ ված  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  

թթվահ ի մնայ ի ն  հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  տար բ ե ր ո ւ թյ ամբ : 

Ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ  NPAA-36-ի  խո ցած ի ն  

ազդե ց ո ւ թյ ան  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ մը  ց ո ւ յ ց  տվե ց , ո ր   դրա 50 մգ /կ գ  

դե ղաչ ափո վ  նե ր մո ւ ծ ո ւ մը  ե ր կ ո ւ  օ ր ե ր ի  ը նթաց քո ւ մ  փո ր ձ ար կ ված  և  

ո չ  մի  առ նետի  մոտ (n=8) չ ի  առաջ աց նո ւ մ  կ ե նդանի նե ր ի  ստամո քս ի  

լ ո ր ձ աթաղանթի  ո ր ևէ  տե սանե լ ի  փոփոխո ւ թյ ո ւ ննե ր  վի զո ւ ալ  

զննման  ժամանակ  (Նկար  3.5.1)։   

 

    
Ա Բ 

Գ Դ 
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Նկար  3.5.1.  0,9% NaCl լ ո ւ ծ ո ւ յ թ (Ա), 50 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  կ ետոպր ո ֆե ն  

(Բ ),  NPAA-34 (Գ ) և  NPAA-36 (Դ) ստացած  առ նետնե ր ի  ստամո քս ի  

լ ո ր ձ աթաղանթը  

 

Ու ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ թյ ո ւ ն նե ր ը  շ ար ո ւ նակ վե ց ի ն  հայ տնաբ ե ր ե լ ո ւ  

հ ետազոտվո ղ  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  խո ցած ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  նաև  100 

մգ /կ գ  դե ղաչ ափով ։  Իրականաց ված  փո ր ձ ե ր ի  արդյ ո ւ նքնե ր ը  ց ո ւ յ ց  

տվե ց ի ն , ո ր  նշ ված  դե ղաչ ափո վ  կ ետոպր ո ֆե նի  նե ր մո ւ ծ ման  ժամանակ  

ստամո քս ի  լ ո ր ձ աթաղանթի  վնաս ված  մակ ե ր ե ս ը  հաս նո ւ մ  է  մի ն չ և  

17.6±1.4 մմ 2 (n=8) (Նկար  3.5.3), ի նչ ը  կազմո ւ մ  է  ը նդհանո ւ ր  մակ ե ր ե ս ի  

(687.51±29.3 մմ 2)  2.56%-ը  (Նկար  3.5.4):  
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Նկար  3.5.2. 0,9% NaCl լ ո ւ ծ ո ւ յ թ, 50 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  կ ետոպր ո ֆե ն ,  

NPAA-34 և  NPAA-36 ստացած  առ նետնե ր ի  վնաս ված  

լ ո ր ձ աթաղանթի  մակ ե ր ե ս նե ր ը  արտահայ տված  %-ո վ   

 

Բե նզի լ ամի նոպր ոպի ո նաթթվի  Տ -ի զո մե ր  NPAA-34-ի  100 մգ /կ գ  

դե ղաչ ափե ր ո վ  per os նե ր մո ւ ծ ման  ժամանակ  գր ե թե  բ ո լ ո ր  առ նետնե ր ի  

ստամո քս նե ր ի  լ ո ր ձ աթաղանթնե ր ո ւ մ  նկատվե լ  է   կար մր ո ւ թյ ո ւ ն  

(Նկար  3.5.3): Սա կար ո ղ  է  պայ մանավո ր ված  լ ի նե լ  հ ետազոտվո ղ  

ամի նաթթվի  համակար գայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ամբ ՝  ավե լ ի  բար ձ ր  

դե ղաչ ափո վ  ը նկ ճ ե լ ո վ  ստամո քսապաշ տպան  պր ո ստագ լ անդի ննե ր ի  

ս ի նթե զը : Առավե լ  արտահայ տված  ար յ ո ւ նազե ղված  հատված նե ր ը  

կազմե լ  ե ն  ը նդհանո ւ ր  մակ ե ր ե ս ի  1.33%-ը  (n=6) (780.02 ± 64.3 մմ 2-ո ւ ց  

10.35 ± 2.24 մմ 2) (Նկար  3.5.4)։  Հ ավանական  է , ո ր  այ ս  միաց ո ւ թյ ան  

տեղայ ի ն  գր գռ ի չ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  համե մատած  կ ետոպր ո ֆե նի , ավե լ ի  

քի չ  է  արտահայ տված , ի նչ ը  բացատր վո ւ մ  է  նրա ավե լ ի  թո ւ յ լ  

թթվայ ի ն  հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ : 
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Նկար  3.5.3.  0,9% NaCl լ ո ւ ծ ո ւ յ թ (Ա), 100 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  կ ետոպր ո ֆե ն  

(Բ ), NPAA-34 (Գ ) և  NPAA-36 (Դ) ստացած  առ նետնե ր ի  ստամո քս ի  

լ ո ր ձ աթաղանթը  

 

Պատկ ե ր ն  այ լ  է  NPAA-36-ի  100 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  նե ր մո ւ ծ ման  

ժամանակ ։  Կատարված  փո ր ձ ե ր ի  արդ յ ո ւ նքնե ր ի ց  պարզ  դար ձ ավ , ո ր  

վե ր ջ ի նի ս  անգամ  կ ր կ նակ ի  բար ձ ր  դե ղաչ ափո վ  նե ր մո ւ ծ ման  

պարագայ ո ւ մ  առ նետնե ր ի  ստամո քս ի  լ ո ր ձ աթաղանթի  վնաս ո ւ մը  

մատնանշ ո ղ  բ նո ւ թագր ե ր ը   արտահայ տվո ւ մ  ե ն  թո ւ յ լ  կար մր ո ւ թյ ամբ  

(Նկար  3.5.3)։  Գո ւ նափոխման  ե նթար կ ված  հատված նե ր ի  գո ւ մարայ ի ն  

մակ ե ր ե ս ի  հաշ վար կ ը  ց ո ւ յ ց  տվե ց , ո ր  NPAA-36-ի  նշ ված  դե ղաչ ափո վ  

նե ր մո ւ ծ ման  պարագայ ո ւ մ  ը նդհանո ւ ր  (721.4±13.4 մմ 2) մակ ե ր ե ս ի  0.78%-

ն  է   ե նթար կ վո ւ մ  վնաս ման   (5.6±0.76 մմ 2) (n=2)  (Նկար  3.5.4)։  

 

Ա Բ 

Գ Դ 
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Նկար  3.5.4. 0,9% NaCl լ ո ւ ծ ո ւ յ թ, 100 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  կ ետոպր ո ֆե ն ,  

NPAA-34 և  NPAA-36 ստացած  առ նետնե ր ի  վնաս ված  

լ ո ր ձ աթաղանթի  մակ ե ր ե ս նե ր ը  արտահայ տված  %-ո վ   

 

Այ սպի ս ո վ  կատարված  փո ր ձ ե ր ի  արդ յ ո ւ նքնե ր ը  հաստատե ց ի ն  

հ ետազոտո ւ թյ ան  մե կ նար կ ի ն  ո ւ ր վագծ ված  մոտե ց ո ւ մը ՝  փո ր ձ ար կ ե լ  

ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  այ նպի ս ի  կառ ո ւ ց ված քայ ի ն  ածանց յ ալ նե ր , 

ո ր ո նք  ը ստ ի ր ե նց  կառ ո ւ ց ված քի  ո ւ նակ  կ լ ի նե ն  թո ւ լ աց նե լ ո ւ  այ ս  

շ ար քի ն  պատկանո ղ  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի ն  բ նո ր ո շ  ստամո քս ի  լ ո ր ձ աթաղանթը  

գր գռ ե լ ո ւ  ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նը , հ ի մնվե լ ո վ  դրանց  հ ի մնայ ի ն  հատ-

կ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  բար ձ րաց ման  վրա: Եվ  ի ր ո ք , NH խմբ ի  նե ր մո ւ ծ ո ւ մը  

ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ի  կառ ո ւ ց ված քի  մե ջ  բ ե ր ո ւ մ  է  

առ նետնե ր ի  ստամո քս ի  լ ո ր ձ աթաղանթի  վրա ավե լ ի  թո ւ յ լ  

արտահայ տված  անցանկալ ի  ազդե ց ո ւ թյ ան ՝  համե մատ կ ետոպր ո ֆե նի , 

ո ր ը  նո ւ յ ն  դե ղաչ ափե ր ո վ  վնաս ո ւ մ  է  ստամո քս ի  լ ո ր ձ աթաղանթը , 

վե ր ջ ի նս  խո ս ո ւ մ  է  գրականո ւ թյ ան  մե ջ  նկարագր ված  դրա հ նարավո ր  

խո ցած ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ան  մաս ի ն  (Dhakane V. et al., 2016): 
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3.6. Ոչ  սպիտակու ցայ ին ամինաթթու ների  հակաագրեգանտայ ին 

ազդեցու թյ ու նը  

 

Հ ետազոտված  ամի նաթթո ւ նե ր ի ց  առավե լ  բար ձ ր  

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  և  հականո ց ի ց եպտի վ  հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր  

ց ո ւ ցաբ ե ր ո ղ  NPAA-34 և  NPAA-36 միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  

ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ թյ ո ւ նը  շ ար ո ւ նակ վե ց  նաև  դրանց  

հակաագր ե գանտայ ի ն  հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  բացահայ տման  

ո ւ ղղո ւ թյ ամբ : Նման  մոտե ց ման  համար  հ ի մք  հանդի սացան  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  

համար  նկարագր ված  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իան  կանխե լ ո ւ  

ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նը , ո ր ը  հ ի մնականո ւ մ  ածանց վո ւ մ  է  դրանց  ՑՕԳ  

արգե լ ակ ե լ ո ւ  և  հ ետևաբար  նաև  TxA2-ի  քանակ ը  ի ջ ե ց նե լ ո ւ  

հատկ ո ւ թյ ամբ  (Varga Z et al., 2017): ՑՕԳ  ֆե ր մե նտի  արգե լ ակ ի չ նե ր ի  

հակաագր ե գանտայ ի ն  հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  ո ւ շ ագրավ  դար ձ ան  ե ր կ ո ւ  

հ ի մնական  նպատակնե ր ո վ : Այ ս  ո ւ ղղո ւ թյ ամբ  կատարված  հ ետա-

զոտո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  նախ և  առաջ  հ նարավո ր ո ւ թյ ո ւ ն  ը նձ ե ռ նե ց ի ն  նո ր  

հակաագր ե գանտնե ր ի  ստե ղծ ման  համար , ի նչ պի ս ի ն  է  ո ս կ ե  ստանդարտ 

հանդի սաց ո ղ   ասպի ր ի նը , ի ս կ  մ յ ո ւ ս  կ ո ղմի ց  վե րահ ս կ ե լ  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  

դե ղաչ ափը , ի ս կ  ե ր բ ե մն  անգամ  կանխե լ  արտահայ տված  

հակաագր ե գանտ հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ  օ ժտված  և  հ ետևաբար  

ար յ ո ւ նահ ո ս ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  վտանգ  առաջ աց նո ղ  դե ղե ր ի  կ ի րառ ո ւ մը ։   

Վե ր ը  նշ ված ը  հաստատված  է  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ի  

կառ ո ւ ց ված քայ ի ն  նմանակ  հանդի սաց ո ղ  կ ետոպր ո ֆե նի  վե րաբ ե ր յ ալ  

կատարված  հ ետազոտո ւ թյ ո ւ ննե ր ո ւ մ : Այ սպե ս , պարզաբանված  է , ո ր  2.3 

մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  այ ն  թե և  օ ժտված  է  չ ափազանց  բար ձ ր  

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ամբ , սակայ ն  բար ձ ր  է  նաև  ար յ ո ւ -

նահ ո ս ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  ռ ի ս կ ը  ե ր կարատև  կ ի րառ ման  պայ մաննե ր ո ւ մ  

(Hirose S. et al., 2017): Իս կ  այ ս օ ր  կ ի րառ վո ղ  պր եպարատի  հաստատված  

դե ղաչ ափի  պայ մաննե ր ո ւ մ  ար յ ո ւ նահ ո ս ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  վտանգը  

բավական  ցած ր  է : 

NPAA-34 և  NPAA-36 միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  հակաագր ե գանտայ ի ն  

հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վե լ  ե ն  ADP-ո վ  մակած ված  

թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իայ ի  մո դե լ ո ւ մ : 

Թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իան  կանխո ղ  դե ղե ր ի  թի րախնե ր ը  

բազմաթի վ  ե ն  և  կ լ ի նի կայ ո ւ մ  կ ի րառ վո ղ  դե ղե ր ը  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  
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ագր ե գաց իան  նվազե ց նո ւ մ  ե ն ՝  հ ի մնականո ւ մ  ազդե լ ո վ  

ց ի կ լ օ քս ի գե նազի  (Gurbel P. et al., 2016), ֆո ս ֆո դի է ս թե րազի  (Katsanos K. et 

al., 2016), թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  գ լ ի կ ոպր ոտե ի նայ ի ն  GPIIb/IIIa ը նկալ ի չ նե ր ի   

(Centurión O.A., 2016), թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ADP ը նկալ ի չ նե ր ի  (Kim K. and Park 

K. 2019) վրա: Ընդ  ո ր ո ւ մ  ապաց ո ւ ց ված  է  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  վրա գտնվո ղ  

ADP ը նկալ ի չ նե ր ի  դր դման  և   ՑՕԳ  ֆե ր մե նտի  ակտի վաց ման  և  

հ ետևաբար  TxA2-ի  քանակ ի  շ ատաց ման  փոխկապակ ց ված ո ւ թյ ո ւ նը  

(Sangukuhl K. et al., 2011): Հ ե նց  այ ս  հանգամանքն  է լ  հ ի մք  հանդի սացավ  

ADP-մակած ված  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իայ ի  մո դե լ ի  ը նտր ո ւ թյ ան  

համար , քանի  ո ր  հ ետազոտվո ղ  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  ազդե ց ո ւ թյ ան  

թի րախն  է  հանդի սանո ւ մ  ՑՕԳ  ֆե ր մե նտը :  

Ոչ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  «ADP-tem» 

ազդան յ ո ւ թո վ  մակած ված  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իայ ի  

գո ր ծ ը նթաց ի  վրա գնահատվե լ  է  նշ ված  գո ր ծ ը նթաց ը  բ նո ւ թագր ո ղ  

բ ո լ ո ր  ց ո ւ ցանի շ նե ր ի  վե ր լ ո ւ ծ ո ւ թյ ամբ , նե րառ յ ալ  A6-ը  

(ամպլ իտո ւ դը  6ր -ի  ը նթաց քո ւ մ  ՕՀ Մ-ե ր ո վ ), MS-ը  (ագր ե գաց ման  

գրաֆի կ ի  առավե լ ագո ւ յ ն  թե քո ւ թյ ո ւ նն ՝  արտահայ տված  ՕՀ Մ/ր ) և  AUC-

ը  (կ ո ր ի  տակ  ը նկած  մակ ե ր ե ս ն ՝  արտահայ տված  ՕՀ Մ*ր ):  

Հ ետազոտո ւ թյ ան  արդ յ ո ւ նքո ւ մ  պարզվե ց , ո ր  0.04 մգ /մ լ  

կ ո նց ե նտրաց իայ ո վ  NPAA-36-ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  

ագր ե գաց իայ ի  վրա միանշ անակ  չ է , հ ետազոտվո ղ  ար յ ան  նմո ւ շ նե ր ի  

մի  մաս ի  դեպքո ւ մ  է  հ ետազոտվո ղ  միաց ո ւ թյ ո ւ նը  ի ջ ե ց ր ե լ  

թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իան , ի ս կ  մ յ ո ւ ս ի  դեպքո ւ մ ՝  նկատե լ ի  

փոփոխո ւ թյ ո ւ ննե ր  չ ե ն  գրանց վե լ : Նշ ված  հանգամանքը  հ ի մք   

հանդի սացավ  միաց ո ւ թյ ան  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  

ագր ե գաց իայ ի  վրա վե ր լ ո ւ ծ ե լ ՝  բաժանե լ ո վ  հ ետազոտված  բ ո լ ո ր  

նմո ւ շ նե ր ի  ե ր կ ո ւ  առանձ ի ն  խմբ ե ր ի :  

Ինչ պե ս  վկայ ո ւ մ  ե ն  վի ճ ակագրական  հաշ վար կ նե ր ը  38.9% ար յ ան  

նմո ւ շ նե ր ո ւ մ  գրանց վո ւ մ  է  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իայ ի  

գո ր ծ ը նթաց ի  թո ւ լ աց ո ւ մ  (Նկար  3.6.1), ի նչ ի  մաս ի ն  է  վկայ ո ւ մ  

ագր ե գաց իայ ի  ամպլ իտո ւ դի  ի ջ ե ց ո ւ մը  41.3%-ո վ , ի ս կ   

թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իայ ի  արագո ւ թյ ո ւ նը  և  ագր ե գաց իայ ի  

ե նթար կ ված   թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  գո ւ մարայ ի ն  քանակը  
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համապատասխանաբար  32.5% և  37%՝  ADP-ո վ  մակած ված  համապատասխան  

ե լ ակ ետայ ի ն  արժե քնե ր ի  համե մատ (Աղ յ ո ւ սակ  3.6.2):  

 

  

Նկար  3.6.1. NPAA-36-ի  (0.04 մգ /մ լ ) ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նն  ADP-ո վ  մակած ված  

թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իան  բ նո ւ թագր ո ղ  

ց ո ւ ցանի շ նե ր ի  վրա: A6-ը  (ամպլ իտո ւ դը  6ր -ի  ը նթաց քո ւ մ  

ՕՀ Մ-ե ր ո վ ), MS-ը  (ագր ե գաց ման  գրաֆի կ ի  առավե լ ագո ւ յ ն  

թե քո ւ թյ ո ւ նն ՝  արտահայ տված  ՕՀ Մ/ր ), AUC-ը  (կ ո ր ի  տակ  

ը նկած  մակ ե ր ե ս ն ՝  արտահայ տված  ՕՀ Մ*ր ) 
 

Աղյ ու սակ  3.6.2.  

NPAA-36-ի  (0.04 մգ/մլ ) ազդեցու թյ ու նն ADP-ով մակածված  

թրոմբոցիտների  ագրեգացիայ ի  վրա: Տվյ ալ ները  բերված  են MSE 

արժեքների  ձևով: 

ADP-tem (n=7) 
Ընդո ւ նված  
նո ր մայ ի  
սահ ման  

ADP NPAA-36 

A6 (ամպլ իտո ւ դը  6ր  
ը նթաց քո ւ մ  ՕՀ Մ-ե ր ո վ ) 

12-29 18.97 ± 1.45 11.13 ± 2.75* 

MS (ագր ե գաց ման  գրաֆի կ ի  
առավե լ աքո ւ յ ն  
թե քո ւ թյ ո ւ նն ` 

արտահայ տված  ՕՀ Մ/ր ) 

3-10 5.71 ± 0.56 3.86 ± 0.59* 

AUC (կ ո ր ի  տակ  ը նկած  
մակ ե ր ե ս ն ` արտահայ տված  

ՕՀ Մ*ր ) 
40-112 70.8 ± 6.14 44.57 ± 8.78* 

*-p<0.05, ADP-ի  համապատասխան ցու ցանիշ ի  համեմատ (M±SE, n=7) 
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Ար յ ան  նմո ւ շ նե ր ի  61.1%-ի  դեպքո ւ մ  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  

ագր ե գաց իայ ի  պատկ ե ր ը  առանձ նակ ի  փոփոխո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  չ ի  

ե նթար կ վե լ  (Նկար  3.6.3),  ի նչ ի  մաս ի ն  ե ն  վկայ ո ւ մ  ագր ե գաց իայ ի  

ամպլ իտո ւ դը , թր ո մբ ո ց իտնե ր ի , ագր ե գաց իայ ի  արագո ւ թյ ո ւ նը  և  

ագր ե գաց իայ ի  ե նթար կ ված   թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  գո ւ մարայ ի ն  քանակ ը  

արտահայ տո ղ   թվայ ի ն  ց ո ւ ցանի շ նե ր ը ՝  բ ե ր ված  աղյ ո ւ սակ  3.6.4-ո ւ մ :  
 

  

Նկար  3.6.3. NPAA-36-ի  (0.04 մգ /մ լ ) ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նն  ADP-ո վ  մակած ված  

թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իան  բ նո ւ թագր ո ղ  

ց ո ւ ցանի շ նե ր ի  վրա: A6-ը  (ամպլ իտո ւ դը  6ր -ի  ը նթաց քո ւ մ  

ՕՀ Մ-ե ր ո վ ), MS-ը  (ագր ե գաց ման  գրաֆի կ ի  առավե լ ագո ւ յ ն  

թե քո ւ թյ ո ւ նն  է ՝  արտահայ տված  ՕՀ Մ/ր ), AUC-ը  (կ ո ր ի  տակ  

ը նկած  մակ ե ր ե ս ն  է ՝  արտահայ տված  ՕՀ Մ*ր ) 

 

Կատարված  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ թյ ան  ո չ  միատե սակ  

ո ւ ղղված ո ւ թյ ո ւ ն  ո ւ նե ց ո ղ  արդ յ ո ւ նքնե ր ը  մե կ նաբանե լ ո ւ  

նպատակ ո վ  ստաց ված  տվյ ալ նե ր ը  համադր ե լ  ե նք  գրականո ւ թյ ան  մե ջ  

նկարագր ված  նմանատիպ դիտար կ ո ւ մնե ր ի  հ ետ: Ինչ պե ս  պարզվո ւ մ  է  

(Եր ի ց յ ան  Է . Լ ., 2017), մի ևնո ւ յ ն  դե ղի  հանդեպ թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  

ց ո ւ ցաբ ե րած  տար բ ե ր  պատասխանը  հ ի մնականո ւ մ  պայ մանավո ր ված  է  

ե ղե լ  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  տար բ ե ր  պատասխանո վ  ADP-ի  նկատմամբ : 

Այ սպե ս , ե ր բ  ար յ ան  նմո ւ շ ի  ագր ե գաց իան  բ նո ւ թագր ո ղ  

ց ո ւ ցանի շ նե ր ը  ի  ս կ զբանե  ավե լ ի  բար ձ ր  ե ն , ի նչ ը  մատնանշ ո ւ մ  է  

ադե նո զի նայ ի ն  ը նկալ ի չ նե ր ի  ավե լ ի  բար ձ ր  զգայ ո ւ նո ւ թյ ան  մաս ի ն , 

բար ձ ր  է  նաև  պատասխանը  դե ղի  հանդեպ: Աղ յ ո ւ սակ  3.6.2 և  3.6.4-ո ւ մ  
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բ ե ր ված  տվյ ալ նե ր ը  հաստատո ւ մ  ե ն  վե ր ո նշ յ ալ  մե կ նաբանո ւ թյ ո ւ նը : 

Փաստո ր ե ն  մե ր  կ ո ղմի ց  ի րականաց ված  փո ր ձ ե ր ո ւ մ  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  

ագր ե գաց իայ ի  նվազո ւ մ  է  նկատվո ւ մ  այ ն  խմբ ո ւ մ , ո րտե ղ  

թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իայ ի  մակար դակ ը , ի  պատասխան  ADP-ի  ե ղե լ  

է  ավե լ ի  բար ձ ր : 

Աղյ ու սակ  3.6.4.  

NPAA-36-ի  (0.04 մգ/մլ ) ազդեցու թյ ու նն ADP-ով մակածված  

թրոմբոցիտների  ագրեգացիայ ի  վրա: Տվյ ալ ները  բերված  են MSE 

արժեքների  ձևով: 

ADP-tem (n=11) 
Ընդո ւ նված  
նո ր մայ ի  
սահ ման  

ADP NPAA-36 

A6 (ամպլ իտո ւ դը  6ր  
ը նթաց քո ւ մ  ՕՀ Մ-ե ր ո վ ) 

12-29 16.6 ± 0.97 17.87 ± 0.67** 

MS (ագր ե գաց ման  գրաֆի կ ի  
առավե լ աքո ւ յ ն  
թե քո ւ թյ ո ւ նն ` 

արտահայ տված  ՕՀ Մ/ր ) 

3-10 5 ± 0.58 5.55 ± 0.31** 

AUC (կ ո ր ի  տակ  ը նկած  
մակ ե ր ե ս ն ` արտահայ տված  

ՕՀ Մ*ր ) 
40-112 62.8 ± 4.11 67.5 ± 2.79** 

 

**-p>0.05, ADP-ի  համապատասխան ցու ցանիշ ի  համեմատ (M±SE, n=11) 
 

Բե նզի լ ամի նոպր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ  NPAA-34-ի  

ազդե ց ո ւ թյ ամբ  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իայ ի  գո ր ծ ը նթաց ի  

ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  վկայ ո ւ մ  ե ն , ո ր  այ ս  ամի նաթթո ւ ն  չ ի  

ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  հակաագր ե գանտայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ո ւ ն  ի րականաց ված  

փո ր ձ ե ր ի ց  և  ո չ  մե կ ո ւ մ  (Նկար  3.6.5)։   
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Նկար  3.6.5. NPAA-36-ի  (0.04 մգ /մ լ ) ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նն  ADP-ո վ  մակած ված  

թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իան  բ նո ւ թագր ո ղ  

ց ո ւ ցանի շ նե ր ի  վրա: A6-ը  (ամպլ իտո ւ դը  6ր -ի  ը նթաց քո ւ մ  

ՕՀ Մ-ե ր ո վ ), MS-ը  (ագր ե գաց ման  գրաֆի կ ի  առավե լ ագո ւ յ ն  

թե քո ւ թյ ո ւ նն  է ՝  արտահայ տված  ՕՀ Մ/ր ), AUC-ը  (կ ո ր ի  տակ  

ը նկած  մակ ե ր ե ս ն  է ՝  արտահայ տված  ՕՀ Մ*ր ) 
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Այ սպե ս , ի նչ պե ս  ե ր ևո ւ մ  է  աղյ ո ւ սակ  3.6.6-ի ց , վե ր ջ ի նի ս  0.04 

մգ /մ լ  կ ո նց ե նտրաց իայ ո վ  լ ո ւ ծ ո ւ յ թի  ավե լ աց ո ւ մը  ար յ ան  

նմո ւ շ նե ր ի  վրա in vitro պայ մաննե ր ո ւ մ  չ ի  առաջ աց նո ւ մ  հ ետազոտվո ղ  

ց ո ւ ցանի շ նե ր ի  (A6, MS, AUC) փոփոխո ւ թյ ո ւ ննե ր ։  

 

Աղյ ու սակ  3.6.6.  

NPAA-34-ի  (0.04 մգ/մլ ) ազդեցու թյ ու նն ADP-ով մակածված  

թրոմբոցիտների  ագրեգացիայ ի  վրա: Տվյ ալ ները  բերված  են MSE 

արժեքների  ձևով: 

ADP-tem (n=7) 
Ընդո ւ նված  
նո ր մայ ի  
սահ ման  

ADP NPAA-34 

A6 (ամպլ իտո ւ դը  6ր  
ը նթաց քո ւ մ  ՕՀ Մ-ե ր ո վ ) 

12-29 17.7 ± 1.38 17.1 ± 1.38** 

MS (ագր ե գաց ման  գրաֆի կ ի  
առավե լ աքո ւ յ ն  
թե քո ւ թյ ո ւ նն ` 

արտահայ տված  ՕՀ Մ/ր ) 

3-10 5.3 ± 0.56 5.0 ± 0.37** 

AUC (կ ո ր ի  տակ  ը նկած  
մակ ե ր ե ս ն ` արտահայ տված  

ՕՀ Մ*ր ) 
40-112 66.9 ± 5.7 62.6 ± 5.87** 

 

**-p>0.05, ADP-ի  համապատասխան ցու ցանիշ ի  համեմատ (M±SE, n=7) 
 

Այ սպի ս ո վ , ամփոփե լ ո վ  ստաց ված  տվյ ալ նե ր ը , կար ե լ ի  է  

ե զրակաց նե լ , ո ր  հ ետազոտվո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ը  է ական  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ն  չ ե ն  թո ղնո ւ մ  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց ի ո ն  

գո ր ծ ը նթաց ի  վրա, ի նչ ը  թո ւ յ լ  է  տալ ի ս  դիտար կ ե լ  այ ս  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  նո ր , ո րպե ս  կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ն ` 

ար յ ո ւ նահ ո ս ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  առաջ աց ման  թո ւ յ լ  հատկ ո ւ թյ ամբ  օ ժտված  

ո չ  ստե ր ո ի դայ ի ն  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  մի ջ ո ց նե ր ի  ստե ղծ ման  

աղբ յ ո ւ ր ։  
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ԱՄՓՈՓՈՒՄ 

Հ ակաբ ո ր բ ո քայ ի ն , ցավազր կ ո ղ  ակտի վո ւ թյ ամբ  օ ժտված  նո ր  

դե ղամի ջ ո ց նե ր ի  ստե ղծ ո ւ մը ՝  հաշ վի  առ նե լ ո վ  ցավո վ  և  

բ ո ր բ ո քո ւ մո վ  ո ւ ղե կ ց վո ղ  ախտաբանական  գո ր ծ ը նթաց նե ր ի  

բազմազանո ւ թյ ո ւ նը  և  դրանց  աճ ի  միտո ւ մը , շ ար ո ւ նակ ո ւ մ  է  մնալ  

արդի  բ ժ շ կ ո ւ թյ ան  կար ևո ր  խնդի ր նե ր ի ց  (Yang Y. Et al., 2013): 

Չնայ ած  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  բազմազանո ւ թյ անը ՝  պայ մանավո ր ված  

վե ր ջ ի ննե ր ի ս  կ ի րառ ման  չ ափազանց  լ այ ն  ո լ ո րտո վ , դրանց  

մե ծամաս նո ւ թյ ո ւ նը  օ ժտված  ե ն  այ նպի ս ի  լ ո ւ ր ջ  կ ո ղմնակ ի  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ , ի նչ պի ս ի ք  ե ն  ե ր ի կամնե ր ո ւ մ , 

աղե ստամո քսայ ի ն  և  ար յ ան  համակար գե ր ո ւ մ  զար գաց ո ղ  անցանկալ ի  

հ ետևանքնե ր ը  (Wong R. et al., 2019): Սակայ ն  կ ո ղմնակ ի  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ց  հ նարավո ր ի նս  զե ր ծ  նո ր  արդ յ ո ւ նավետ 

ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  ստե ղծ ման  խնդի ր ը  կայ անո ւ մ  է  նրանո ւ մ , ո ր  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  անցանկալ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  

պայ մանավո ր ված  ե ն  դրանց  հ ի մնական  դե ղաբանական  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ն  մեխանի զմո վ ՝   ՑՕԳ  ֆե ր մե նտը  ը նկ ճ ե լ ո ւ  

ո ւ նակ ո ւ թյ ամբ  (Osafo N. et al., 2017): Սակայ ն  վե ր ջ ի նի ս  արգե լ ակ ո ւ մը  

աղե ստամո քսայ ի ն  համակար գո ւ մ  բ ե ր ո ւ մ  է  գաստր ոպր ոտե կտի վ  

պր ո ստագ լ անդի ննե ր ի  ս ի նթե զի  ը նկ ճ ման ՝  խո ցած ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ան  

(Agotegaray M. et al., 2014): Հ ի մք  ը նդո ւ նե լ ո վ  վե ր ջ ի ն  տար ի նե ր ի ն  

կատարված  հ ետազոտո ւ թյ ո ւ ննե ր ը ՝  ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  շ ար քի  

լ րաց ո ւ ց ի չ  NH խո ւ մբ  պար ո ւ նակ ո ղ  կամ  NO ձ ե ր բազատո ղ  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի   վե րաբ ե ր յ ալ , ո ր ո նց  կ ո ղմնակ ի  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  բար ձ ր  ակտի վո ւ թյ ան  պայ մաննե ր ո ւ մ  

արտահայ տված  ե ն  ավե լ ի  մե ղմ , ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վե ց ի ն  

ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ  հանդի սաց ո ղ  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  

ամի նաթթո ւ նե ր ը , ո րպե ս  նո ր  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  ստե ղծ ման  հ նարավո ր  

աղբ յ ո ւ ր : Նշ ված  նպատակ ո վ  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վե լ  ե ն  Տ (+)–2–ամի նո –3-

(բ ե նզի լ ամի նո ) պր ոպի ո նաթթո ւ  (NPAA-34), R(-)–2–ամի նո –3-

(բ ե նզի լ ամի նո ) պր ոպի ո նաթթո ւ  (NPAA-35), Տ (-)–2-ամի նո -2–մե թի լ –3-

ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթո ւ  (NPAA-36), S(-)-2ամի նո –3-(4'-ֆտո ր ) 
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ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթո ւ  (NPAA-38) ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ -

նե ր ը ՝   կառ ո ւ յ ց  – ակտի վո ւ թյ ո ւ ն  կապի  բացահայ տման  առ ո ւ մո վ : 

Նման  ը նտր ո ւ թյ ան  համար  հ ի մք  հանդի սացան  նաև  Ժամհար յ ան  Ա. Գ . և  

համահ ե ղի նակ նե ր ի  կ ո ղմի ց  ստաց ված  տվյ ալ նե ր ը  (Zhamharyan A. G. et 

al., 2014), համաձ այ ն  ո ր ո նց  այ ս  ամի նաթթո ւ նե ր ը  օ ժտված  ե ն  ՑՕԳ  

արգե լ ակ ե լ ո ւ  հատկ ո ւ թյ ամբ , ը նդ  ո ր ո ւ մ  նրանք  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ե ն  

խնամակ ց ո ւ թյ ո ւ ն  թե ´ ՑՕԳ -1-ի , և  թե ´ ՑՕԳ -2-ի  հանդեպ: 

Նպատակ ի  ի րականաց ման  համար  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վե լ  է  այ դ  

ամի նաթթո ւ նե ր ի  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն , հականո ց ի ց եպտի վ  

ակտի վո ւ թյ ո ւ նը , խո ցած ի ն  և  հակաագր ե գանտ հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը , 

ի նչ պե ս  նաև  բ ո ր բ ո քման  մար կ ե ր նե ր ի  (ՄԴԱ, ց իտո կ ի ննե ր ) ս ի նթե զի  

վրա ո ւ նե ցած  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը :  

Ինչ պե ս  վկայ ո ւ մ  ե ն  կատարված  հ ետազոտո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  

արդ յ ո ւ նքնե ր ը , NPAA-34-ի  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափե ր ո վ  լ ո ւ ծ ո ւ յ թի  ն /ո  

նե րար կ ո ւ մի ց  30 ր ոպե  անց  բ ո ր բ ո քման  քս ի լ ո լ այ ի ն  թե ստը  

վե րարտադր ե լ ի ս  այ տո ւ ց ի  զարգաց ո ւ մը  կանխվո ւ մ  է  43.14%-ո վ  

ստո ւ գի չ  խմբ ի  համե մատ: NPAA-34-ի  R-է նանտի ո մե ր ի  (NPAA-35) նո ւ յ ն  

դե ղաչ ափո վ  ն /ո  նե ր մո ւ ծ ման  դեպքո ւ մ  ստո ւ գի չ  խմբ ի  համե մատ 

բ ո ր բ ո քման  գո ր ծ ը նթաց ը  կանխվո ւ մ  է  40.5%-ո վ : Գրականո ւ թյ ան  

վե ր լ ո ւ ծ ո ւ թյ ո ւ նի ց  պարզ  է  դառ նո ւ մ , ո ր  արի լ պր ոպի ո նաթթվի  

շ ար քի  քի րալ  ածխած նի  ատոմ  պար ո ւ նակ ո ղ  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  մոտ 

դե ղաբանական  ակտի վո ւ թյ ան  համար  հ ի մնականո ւ մ  պատասխանատո ւ  է  

Տ -է նանտի ո մե ր ը , ի ս կ  R-է նանտի ո մե ր ը  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  է  ի ր  

ակտի վո ւ թյ ո ւ նը  օ ր գանի զմո ւ մ  համապատասխան  ֆե ր մե նտնե ր ի  

ազդե ց ո ւ թյ ամբ  Տ -է նանտի ո մե ր ի  վե րափոխվե լ ո ւ ց  հ ետո ։  Այ ս  ամե նը  

թո ւ յ լ  է  տալ ի ս  ե նթադր ե լ ո ւ , ո ր  մե ր  հ ետազոտված  ամի նաթթո ւ նե ր ի  

պարագայ ո ւ մ  ևս  տեղի  է  ո ւ նե նո ւ մ  NPAA-35-ի  վե րափոխո ւ մ  ավե լ ի  

ակտի վ  Տ -է նանտի ո մե ր ՝  NPAA-34-ի ։  Այ նո ւ ամե նայ նի վ  ի զո մե ր նե ր ի  

փոխադար ձ  վե րափոխո ւ մը ՝  ի նչ պե ս  վկայ ո ւ մ  ե ն  ի րականաց ված  փո ր ձ ի  

արդ յ ո ւ նքնե ր ը , չ ի  ո ւ ղե կ ց վո ւ մ  դե ղաբանական  ակտի վո ւ թյ ան  է ական  

փոփոխո ւ թյ ամբ , ի նչ ը  մատնանշ ո ւ մ  է , ո ր  այ ս  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  

ռաց ե մի կ  խառնո ւ ր դը  նո ւ յ նպե ս  կար ո ղ  է  կ ի րառ վե լ ։  
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2-ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  

ամի նաթթո ւ նե ր ի  շ ար քի  կառ ո ւ յ ց -ակտի վո ւ թյ ո ւ ն  կապը  

բացահայ տե լ ո ւ  նպատակ ո վ  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ի  

հաջ ո ր դ  զո ւ յ գ ը  հանդի սացավ  Տ (-)-2-ամի նո –2–մե թի լ –3-ֆե նի լ պր ո -

պի ո նաթթո ւ ն  (NPAA-36) և  S(-)–2–ամի նո -3-(4'-ֆտո ր )ֆե նի լ պր ո -

պի ո նաթթո ւ ն  (NPAA-38), ո ր ո նք  մի մ յ անց ի ց  տար բ ե ր վո ւ մ  ե ն  մե թի լ  

խմբ ի  և  ֆտո ր ի  ատոմի  առ կայ ո ւ թյ ամբ  համապատասխանաբար ։  

Ընտր ո ւ թյ ո ւ նը  հ ի մնավո ր ված  է ր  նրանո վ , ո ր  մեթի լ  խմբ ի  և  ֆտոր ի  

ատոմի  նե ր մո ւ ծ ո ւ մը  մո լ ե կ ո ւ լ ի  կառ ո ւ ց ված ք  ս ո վո րաբար   

մե ծաց նո ւ մ  է  դրանց  դե ղաբանական  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը  (Asano T. et al., 

2019)։  NPAA-36-ի  10մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  ն /ո  նե րար կ ո ւ մի ց  30 ր ոպե  անց ՝  

աջ  ականջ ը  քս ի լ ո լ ո վ  մշ ակ ե լ ո ւ ց  և  մե կ  ժամ  հ ետո  աջ  և  ձ ախ 

ականջ նե ր ի  զանգված նե ր ը  գրանց ե լ ո ւ ց  հ ետո  պարզվե լ  է , ո ր  

հ ետազոտվո ղ  ամի նաթթո ւ ն  կանխո ւ մ  է  բ ո ր բ ո քման  գո ր ծ ը նթաց ը  31.1%-

ո վ ։  Ինչ  վե րաբ ե ր ո ւ մ  է  NPAA-38-ի ն , ապա այ ն , ի  համե մատ ի ր  մե թի լ  

ածանց յ ալ ի  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  է  ավե լ ի  բար ձ ր  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  

ակտի վո ւ թյ ո ւ ն ՝  կանխե լ ո վ  այ տո ւ ց ի  զար գաց ո ւ մը  37.01%-ո վ ՝  

մի ևնո ւ յ ն  ստո ւ գի չ  խմբ ի  պայ մաննե ր ո ւ մ ։  Հ ավանաբար  սա 

պայ մանավո ր ված  է  մո լ ե կ ո ւ լ ո ւ մ  ֆտո ր ի  ատոմի  առկայ ո ւ թյ ամբ , ո ր ը  

բար ձ րաց նո ւ մ  է  միաց ո ւ թյ ան  դե ղաբանական  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը ։   

Հ աշ վի  առ նե լ ո վ  այ ն  հանգամանքը , ո ր  հ ետազոտվո ղ  

ամի նաթթո ւ նե ր ը  հանդի սանո ւ մ  ե ն  2-ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  

ածանց յ ալ նե ր ՝  ո ւ ս ո ւ ո ւ մնաս ի ր վե լ  է  նաև  այ ս  խմբ ի  ՈՍՀ ԲԴ-նե ր  

դի կ լ ո ֆե նակ ի  և  կ ետոպր ո ֆե նի  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ո ւ նը  

նո ւ յ ն  թե ստո ւ մ ։  Հ ետազոտո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  արդ յ ո ւ նքնե ր ը  վկայ ո ւ մ  

ե ն , ո ր  նշ ված  դե ղե ր ը  կանխո ւ մ  ե ն  բ ո ր բ ո քման  զար գաց ո ւ մը  69.96% և  

55.35%-ո վ  համապատասխանաբար ։  

Այ սպի ս ո վ , ամփոփե լ ո վ  վե ր ը  նշ ված ը ՝  կար ե լ ի  է  ե զրակաց նե լ , ո ր  

2-ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ նե ր  հանդի սաց ո ղ  ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ` NPAA-34-ը , NPAA-35-ը , NPAA-36-ը  և  

NPAA-38-ը  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  ե ն  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ո ւ ն , ը նդ  

ո ր ո ւ մ  այ դ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  համե մատե լ ի  է  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  շ ար քի ն  
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պատկանո ղ   2-ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  հայ տնի  ածանց յ ալ նե ր ի  համանման  

հատկ ո ւ թյ ան  հ ետ։  

Հ ետազոտվո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ի  հականո ց ի ց եպտի վ  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վե լ  է  «tail-flick» թե ստո ւ մ , ո ր ի  

պայ մաննե ր ո ւ մ  գնահատվե լ  է  hետազոտվո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ի  

լ ո ւ ծ ո ւ յ թնե ր ի  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափե ր ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  ն /ո  նե ր մո ւ -

ծ ո ւ մի ց  30, 60, 90 և  120 ր ոպե  հ ետո ` ը ստ կ ե նդանի նե ր ի  պո չ ի  հ ետձ գման  

ժամանակ ի  փոփոխո ւ թյ ո ւ ննե ր ի ՝  20 վր կ . չ գե րազանց ո ղ  

ժամանակահատված ո ւ մ ՝  հ յ ո ւ ս ված քնե ր ի  այ ր ված քի ց  խո ւ սափե լ ո ւ  

համար : «tail-flick» թե ստո ւ մ  ստաց ված  արդ յ ո ւ նքնե ր ը  փաստո ւ մ  ե ն  NPAA-

34-ի , NPAA-35-ի , NPAA-36-ի , NPAA-38-ի  արտահայ տված  հականո ց ի ց եպտի վ  

ակտի վո ւ թյ ան  մաս ի ն : 

Այ սպե ս , ե թե  ստո ւ գի չ  խմբ ի  առ նետնե ր ի  նո ց ի ց եպց իայ ի  

մակար դակ ը  գնահատե լ ի ս  կ ե նդանի նե ր ի  պո չ ի  հ ետձ գման  

ժամանակահատված ի  նկատվո ղ   նվազո ւ մը  բ նո ւ թագր վո ւ մ  է  -5.69%, -

4.06%, -17.07%, -17.26% ց ո ւ ցանի շ նե ր ո վ , ապա կ ե նդանի նե ր ի ն  

ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  

լ ո ւ ծ ո ւ յ թնե ր  նե րար կ ե լ ո ւ ց  հ ետո  գրանց վո ւ մ  է  նշ ված  

ց ո ւ ցանի շ նե ր ի  ավե լ ի  բար ձ ր  արժե քնե ր : NPAA-34-ի  կ ի րառ ման  

դեպքո ւ մ  պո չ ի  հ ետձ գման  ժամանակահատված ը  մե ծանո ւ մ  է ՝  

հաս նե լ ո վ  ի ր  առավե լ ագո ւ յ ն  արժե քի ն  նե րար կ ո ւ մի ց  90 ր ոպե  անց , 

գե րազանց ե լ ո վ  ի ր  ե լ ակ ետայ ի ն  արժե քը  54.88%-ո վ , ո ր ի ց  հ ետո  

նկատվո ւ մ  է  ազդե ց ո ւ թյ ան  թո ւ լ աց ո ւ մ , սակայ ն  սա ևս   գե րազանց ո ւ մ  

է  ե լ ակ ետայ ի ն  ց ո ւ ցանի շ ը ։   

NPAA-35-ի  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  ն /ո  նե ր մո ւ ծ ո ւ ման  ժամանակ  ևս  

նկատվո ւ մ  է  լ ատե նտ ժամանակ ի  մե ծաց ո ւ մ ՝  ց ո ւ ցաբ ե ր ե լ ո վ  

առավե լ ագո ւ յ ն  հականո ց ի ց եպտի վ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  նե րար կ ման  90-ր դ  

ր ոպե ի ն ՝  գե րազանց ե լ ո վ  ս կ զբ նական  արժե քը  37․ 33%-ո վ ։  Այ ս  փաստը  

ի նչ պե ս  և  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ան  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ թյ ան  

դեպքո ւ մ  ապաց ո ւ ց ո ւ մ  է  օ ր գանի զմո ւ մ  է նանտի ո մե ր նե ր ի  մի մ յ անց  

վե րափոխվե լ ո ւ  հանգամանքը ։   

NPAA-38-ը  նո ւ յ նպե ս  ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  է  ի ր  առավե լ ագո ւ յ ն  
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հականո ց ի ց եպտի վ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  նե րար կ ման  90 ր ոպե ի ն ` 

գե րազանց ե լ ո վ  ս կ զբ նական  ց ո ւ ցանի շ ը  31.78%-ո վ :  

NPAA-36-ի  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  ն /ո  նե ր մո ւ ծ ո ւ մի ց  արդե ն  ի ս կ  30-

ր դ  ր ոպե ի ց  ս կ սած  գրանց վո ւ մ  է  պո չ ի  հ ետձ գման  ժամանակ ի  

մե ծաց ո ւ մ , ո ր ը  հաս նո ւ մ  է  ի ր  առավե լ ագո ւ յ ն  արժե քի ն  

նե ր մո ւ ծ ո ւ մի ց  60 ր ոպե  անց ՝  գե րազանց ե լ ո վ  մե կ նար կայ ի ն  

ց ո ւ ցանի շ ը  36.78%-ո վ : Փաստո ր ե ն  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  ամի նաթթո ւ ն  

ց ո ւ ցաբ ե ր ո ւ մ  է  ավե լ ի  արագ  ցավազր կ ո ղ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ն ՝  համե մատ 

այ ս  շ ար քի  մ յ ո ւ ս  նե ր կայ աց ո ւ ց ի չ նե ր ի ։  

Ու ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ի  կառ ո ւ ց ված քայ ի ն  նմանակ  

հանդի սաց ո ղ  կ ետոպր ո ֆե նի  հականո ց ի ց եպտի վ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  

գնահատե լ ո ւ  նպատակ ո վ  ի րականաց ված  փո ր ձ ե ր ը  վկայ ո ւ մ  ե ն , ո ր  

պր եպարատի  10 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  ն /ո  նե ր մո ւ ծ ման  պարագայ ո ւ մ  չ ի  

նկատվո ւ մ  արտահայ տված  հականո ց ի ց եպտի վ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ն , ո ր ը  

ամե նայ ն  հավանականո ւ թյ ամբ  պայ մանավո ր ված  է  կ ետոպր ո ֆե նի  

առավե լ ապե ս  ծայ րամասայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ան  մեխանի զմնե ր ո վ  (Dogrul A. 

et al., 2007)։   

Այ սպի ս ո վ , բացահայ տվե ց , ո ր  հ ետազոտված  ամի նաթթո ւ նե ր ն  

օ ժտված  ե ն  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  և  հականո ց ի ց եպտի վ  

հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ : Ընդ  ո ր ո ւ մ  դրանց  դե ղաբանական  ակտի վո ւ թյ ան  

համե մատո ւ մը  վկայ ո ւ մ  է , ո ր  ազդե ց ո ւ թյ ան  արտահայ տված ո ւ թյ ամբ  

առավե լ  մե ծ  ո ւ շ ադր ո ւ թյ ան  ե ն  արժանանո ւ մ  NPAA-34 և  NPAA-36 

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը : Ու ստի  հ ետագա ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ թյ ան  համար  

(նե րառ յ ալ  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ան  մեխանի զմնե ր ի , ի նչ պե ս  

նաև  հ նարավո ր  խո ցած ի ն  և  ար յ ո ւ նահ ո ս ո ւ թյ ո ւ ն  առաջ աց նե լ ո ւ  

հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ մը ) ը նտր վե ց ի ն  նշ ված  

ամի նաթթո ւ նե ր ը :  

Հ ակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  հ նարավո ր  մեխանի զմնե ր ի  հայ տնաբ ե ր ման  

նպատակ ո վ  ի րականաց ված  փո ր ձ ե ր ո ւ մ  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վե լ  է  NPAA-34-ի  և  

NPAA-36-ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  բ ո ր բ ո քման  գո ր ծ ը նթաց ի  մար կ ե ր նե ր  

հանդի սաց ո ղ  մալ ո նայ ի ն  դիալ դե հ ի դի  և  ց իտո կ ի ննե ր ի  

պար ո ւ նակ ո ւ թյ ան  վրա։  
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Մի նչ  ց իտո կ ի ննե ր ի  մակար դակ ը  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  

ամի նաթթո ւ նե ր ի  ազդե ց ո ւ թյ ամբ  հ ետազոտե լ ը  ո ր ո շ վե լ  է  

վե ր ջ ի ննե ր ի ս  ց իտոտո քս ի կ ո ւ թյ ո ւ նը : Հ ամաձ այ ն  հ ո ս քայ ի ն  

ց իտո մետր իայ ի  (flow cytometry) տվյ անե ր ի  NPAA-34-ը  և  NPAA-36-ը  զո ւ ր կ  

ե ն  ց իտոտո քս ի կ  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նի ց  անգամ  500 μm խտո ւ թյ ամբ ։  

Բո ր բ ո քման  գո ր ծ ը նթաց ի ն  մաս նակ ց ո ղ  ց իտո կ ի ննե ր ի  

ձ ե ր բազատման  վրա հ ետազոտվո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ի  ազդե ց ո ւ թյ ան  

ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ թյ ան  արդ յ ո ւ նքնե ր ը  վկայ ո ւ մ  ե ն , ո ր  այ ս  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  in vitro պայ մաննե ր ո ւ մ  առանձ նապե ս  չ ե ն  ազդո ւ մ  

LPS-ո վ  և  Poly IC-ո վ  խթանված  նախաբ ո ր բ ո քայ ի ն  IL-6-ի , 

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  IL-10-ի , ի մո ւ նո կար գավո ր ի չ  INF-γ-ի  է քսպր ե ս իայ ի  և  

արտազատման  վրա։  Ստաց ված  փաստը  թո ւ յ լ  է  տալ ի ս  ե նթադր ե լ ո ւ , ո ր  

ի  տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ ն  2-ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ  հանդի սաց ո ղ  

ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի , ո ր ո նց   հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  IL-10-ի  արտադր ո ւ թյ ո ւ նը  

ի ջ ե ց նե լ ո ւ  ո ւ նակ ո ւ թյ անը  հանգե ց նո ւ մ  է  նշ ված  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ան  

արտահայ տված ո ւ թյ ան  նվազման  (Mascagni P. et al, 2000), 

ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  մոտ 

բացակայ ո ւ մ  է  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ան  «ց իտո կ ի նայ ի ն  

քո ղար կ ո ւ մը »: Ավե լ ի ն , պր ոֆե ննե ր ի  շ ար քի  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  համար  

նկարագր ված  TNF-α-ի  ս ի նթե զը  կ ո մպե նսատո ր  խթանե լ ո ւ  

ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նը , ո ր ը  մե ծաց նո ւ մ  է  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  գաստր ո - և  

հ եպատոտո քս ի կ ո ւ թյ ո ւ նը , ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  մոտ 

կ լ ի նե ն  ավե լ ի  թո ւ յ լ  արտահայ տված ՝  համե մատ ի ր ե նց  

կառ ո ւ ց ված քայ ի ն  հայ տնի  նմանակ նե ր ի  (Maiuri A. et al., 2015):  

Հ ակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ակտի վո ւ թյ ան  հ նարավո ր  մեխանի զմնե ր ի  

բացահայ տման  հաջ ո ր դ  թի րախը  մալ ո նայ ի ն  դիալ դե հ ի դի  

քանակ ո ւ թյ ան  ո ր ո շ ո ւ մն  է ր  առ նետնե ր ի  ականջ նե ր ի  հ յ ո ւ ս ված քո ւ մ : 

ՄԴԱ-ի  քանական  ո ր ո շ ո ւ մը  քս ի լ ո լ ո վ  բ ո ր բ ո քված  ականջ նե ր ի  

հ յ ո ւ ս ված քո ւ մ  ց ո ւ յ ց  տվե ց , ո ր  ստո ւ գի չ  խմբ ի  առ նետնե ր ի  

բ ո ր բ ո քված  և  ի նտակտ ականջ նե ր ի ց  ստաց ված  հ ո մո գե նատնե ր ո ւ մ  

ՄԴԱ-ի  պար ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նը  տար բ ե ր վո ւ մ  է  և  այ դ  տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ նը  
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կազմո ւ մ  է  0.64 մկ մո լ  1 գ  հ յ ո ւ ս ված քի  հաշ վար կ ո վ ։  Առ նետնե ր ի ն  10 

մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  NPAA-34-ի  նե րար կ ման  պայ մաննե ր ո ւ մ  նշ ված  

տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ նը   նվազե լ  է  60.6%-ո վ  ստո ւ գի չ  խմբ ի  համե մատ։  

Նո ւ յ ն  ց ո ւ ցանի շ ը  համար ժե ք  դե ղաչ ափո վ  NPAA-36-ի  համար  կազմե լ  է  

34.1%։  Փաստո ր ե ն  NPAA-34-ը , ո ր ն  ի ր  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ամբ  

գե րազանց ո ւ մ  է  NPAA-36-ի ն , ավե լ ի  արտահայ տված  է  կանխո ւ մ  

բ ո ր բ ո քման  օ ջ ախո ւ մ  ՄԴԱ-ի  կ ո ւ տակ ո ւ մը : Ստաց ված  տվյ ալ նե ր ը  

մատնանշ ո ւ մ  ե ն , ո ր  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ի  հակա-

բ ո ր բ ո քայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ան  հ նարավո ր  մեխանի զմնե ր ի ց  է  

վե ր ջ ի ննե ր ի ս  օ քս ի դատի վ  գո ր ծ ը նթաց նե ր ը  կանխե լ ո ւ  

ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նը : Հ ետաքր քի ր  է , ո ր  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ան  

նման  մեխանի զմ  գրականո ւ թյ ան  մե ջ  նկարագր ված  է  նաև  ար ի լ պր ո -

պի ո նաթթվի  այ լ  ածանց յ ալ նե ր ի  համար . մաս նավո րապե ս  նապր ո քս ե նի  

համար  ևս  բ նո ւ թագրական  է  ՄԴԱ-ի  քանակ ը  նվազե ց նե լ ո ւ  

հատկ ո ւ թյ ո ւ նը  (Fomenko I. et al., 2014):  

Հ ի մք  ը նդո ւ նե լ ո վ  հայ տնի  փաստո ւ մը  ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ան  արտահայ տված ո ւ թյ ան  և  դրանց  

կ ո ղմի ց  ց ո ւ ցաբ ե ր վո ղ  ստամո քս ի  լ ո ր ձ աթաղանթի  ագր ե ս իայ ի  

գո ր ծ ո ննե ր ը  ո ւ ժ ե ղաց նե լ ո ւ  հատկ ո ւ թյ ան  մի ջ և  կապի  վե րաբ ե ր յ ալ , 

հ ետազոտո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  շ ար ո ւ նակ վե ց ի ն  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  հ նարավո ր  խո ցած ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ան  

բացահայ տմամբ : 

NPAA-34-ի  և  NPAA-36-ի  ստամո քս ի  լ ո ր ձ աթաղանթը  գր գռ ե լ ո ւ  

ո ւ նակ ո ւ թյ ան  գնահատո ւ մը  վե ր ջ ի ննե ր ի ս  50 և  100 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  

per os նե ր մո ւ ծ ման  պայ մաննե ր ո ւ մ  ց ո ւ յ ց  տվե ց , ո ր  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  

միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  չ ե ն  հանգե ց նո ւ մ  ստամո քս ի  լ ո ր ձ աթաղանթի  

տե սանե լ ի  տեղաշ ար ժե ր ի : Նշ ված  հատկ ո ւ թյ ո ւ նը  

ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  այ լ  ածանց յ ալ նե ր ի  հ ետ համե մատե լ ի ս  

պարզվե ց , ո ր  50 մգ /կ գ  դե ղաչ ափո վ  կ ետոպր ո ֆե ն  ստացած  առ նետնե ր ի  

ստամո քս ի  լ ո ր ձ աթաղանթի  գո ւ մարայ ի ն  վնաս ված  մակ ե ր ե ս նե ր ը  

դե ղի  ե ր կ օ ր յ ա կ ի րառ ո ւ մի ց  հ ետո  կազմո ւ մ  է  ը նդհանո ւ ր  մակ ե ր ե ս ի  

2.01%-ը , ի ս կ  100 մգ /կ գ  դե ղաչ ափի  համար  այ դ  նո ւ յ ն  ց ո ւ ցանի շ ը  
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կազմո ւ մ  է  2.56%։  Նո ւ յ ն  պայ մաննե ր ո ւ մ  հ ետազոտված  

ամի նաթթո ւ նե ր ի  կ ի րառ ո ւ մը  չ ի  ո ւ ղե կ ց վո ւ մ  լ ո ր ձ աթաղանթի  

ամբ ո ղջ ականո ւ թյ ան  խախտո ւ մո վ  և  միայ ն  բար ձ ր ՝  100 մգ /կ գ  

դե ղաչ ափի  պայ մաննե ր ո ւ մ , այ ն  է լ  ո չ  բ ո լ ո ր  կ ե նդանի նե ր ի  մոտ 

նկատվո ւ մ  է  լ ո ր ձ աթաղանթի  ո ր ո շ  կար մր ո ւ թյ ո ւ ն ։  Փաստո ր ե ն  

մե կ նար կայ ի ն  դի ր քո ր ո շ ո ւ մը ՝  ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  

կառ ո ւ ց ված քո ւ մ  հավե լ յ ալ  NH խմբ ի  նե ր մո ւ ծ մամբ  հաս նե լ  ԱՍՀ -ի  

լ ո ր ձ աթաղանթը  գր գռ ե լ ո ւ  նվազ  ազդե ց ո ւ թյ ան ՝  մո լ ե կ ո ւ լ ի  

թթվայ ի ն  հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  և  տեղայ ի ն  գր գռ ի չ  ազդե ց ո ւ թյ ան  

նվազե ց ման  շ նո ր հ ի վ , կար ե լ ի  է  համար ե լ  արդարաց ված :   

Ոչ  պակաս  կար ևո ր ո ւ թյ ո ւ ն  ո ւ նե ց ո ղ  վտանգ  է  նե ր կայ աց նո ւ մ  

ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  ե ր կարատև  կ ի րառ ման  հ ետևանքո վ  հ րահ ր ված  

ար յ ո ւ նահ ո ս ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը , ի նչ ը  թե լ ադր ե ց  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ե լ ո ւ  

NPAA-34-ի  և  NPAA-36-ի  հակաագր ե գանտայ ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը , ո ր ը  

գնահատվե ց  ADP մակած ված  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իայ ի  

մո դե լ ո ւ մ ։  In vitro ի րականաց ված  հ ետազոտո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  

արդ յ ո ւ նքնե ր ը  վկայ ո ւ մ  ե ն , ո ր  0.04 մգ /մ լ  կ ո նց ե նտրաց իայ ո վ  NPAA-34 

ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ ն  չ ո ւ նի  ո ր ևէ  է ական  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ն  

ADP մակած ված  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իայ ի  գո ր ծ ը նթաց ի  վրա։  

Նշ ված  գո ր ծ ը նթաց ի  վրա ֆե նի լ պր ոպանաթթվի  ածանց յ ալ  

հանդի սաց ո ղ  NPAA-36-ի  ազդե ց ո ւ թյ ան  հ ետազոտո ւ թյ ան  արդ յ ո ւ նքո ւ մ  

պարզվե ց , ո ր  0.04մգ /մ լ  կ ո նց ե նտրաց իայ ո վ ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  

ամի նաթթվի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իայ ի  վրա 

միանշ անակ  չ է ։  Հ ետազոտվո ղ  ար յ ան  նմո ւ շ նե ր ի  38.9%-ի  մոտ 

ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր վո ղ  միաց ո ւ թյ ո ւ նը  ի ջ ե ց ր ե լ  է  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  

ագր ե գաց իան , ի ս կ  մ յ ո ւ ս  61.1%-ի  դեպքո ւ մ ՝  նկատե լ ի  

փոփոխո ւ թյ ո ւ ննե ր  չ ե ն  գրանց վե լ : Ստաց ված  արդ յ ո ւ նքնե ր ը  թո ւ յ լ  

տվե ց ի ն  ե նթադր ե լ ո ւ , ո ր  NPAA-36-ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ նը  կախված  է  

թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց իան  բ նո ւ թագր ո ղ  մե ծ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  

ե լ ակ ետայ ի ն  արժե քի ց : Այ սպե ս , ե ր բ  ամբ ո ղջ ական  ար յ ան  

ագր ե գաց իան  բ նո ւ թագր ո ղ  ց ո ւ ցանի շ նե ր ի  արժե քնե ր ը  գտնվո ւ մ  ե ն  

սահ մանված  նո ր մայ ի  «ցած ր » տի ր ո ւ յ թո ւ մ , ապա NPAA-36-ն  
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առանձ նապե ս  չ ի  փոխո ւ մ  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ADP-ո վ  խթանված  

ագր ե գաց իան : Նո ւ յ ն  պայ մաննե ր ո ւ մ  բար ձ ր  ագր ե գաց ի ո ն  ո ւ նակ ո ւ -

թյ ամբ  ար յ ան  հ ետ ի նկ ո ւ բաց նե լ ի ս , հ ետազոտվող  միաց ո ւ թյ ո ւ նը  

ը նկ ճ ո ւ մ  է  այ դ  գո ր ծ ը նթաց ը , ի նչ ի  մաս ի ն  ե ն  վկայ ո ւ մ  ագր ե գաց իան  

բ նո ւ թագր ո ղ  ց ո ւ ցանի շ նե ր ի  նվազե ց ո ւ մը  (A6-41.3%-ո վ , MS-32.5%-ո վ  և  

AUC-37%-ո վ ): 

Այ սպի ս ո վ , ամփոփե լ ո վ  ստաց ված  տվյ ալ նե ր ը , կար ե լ ի  է  

ե զրակաց նե լ , ո ր  հ ետազոտվո ղ  ամի նաթթո ւ նե ր ը  չ ո ւ նե ն  է ական  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ն  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  ագր ե գաց ի ո ն  գո ր ծ ը նթաց ի  վրա, 

ի նչ ը  թո ւ յ լ  է  տալ ի ս  դիտար կ ե լ  այ ս  միաց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  ո րպե ս  նո ր , 

ար յ ո ւ նահ ո ս ո ւ թյ ո ւ ննե ր ի  առաջ աց ման  թո ւ յ լ  հատկ ո ւ թյ ամբ  օ ժտված  

ՈՍՀ ԲԴ-ե ր ի  ստե ղծ ման  աղբ յ ո ւ ր ։  
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ԵԶՐԱԿԱՑՈՒԹՅՈՒՆՆԵՐ 

1. Ոչ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  շ ար քո ւ մ  բացահայ տվե լ  ե ն  

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  և  հականո ց ի ց եպտի վ  ազդե ց ո ւ թյ ամբ  նո ր  

ս ի նթե զված  ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ նե ր , ո ր ո նց ի ց  առավե լ  

բար ձ ր  ակտի վո ւ թյ ամբ  ե ն  օ ժտված Տ (+)–2–ամի նո –3-(բ ե նզի լ ամի նո ) 

պր ոպի ո նաթթո ւ ն  և  Տ (-)–2-ամի նո -2–մե թի լ –3-ֆե նի լ պր ոպի ո նաթթո ւ ն    

(NPAA-34 և  NPAA-36): 

 

2. Բացահայ տվե լ  ե ն  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ված  ո չ  սպիտակ ո ւ ց այ ի ն  

ամի նաթթո ւ նե ր ի  հակաօ քս ի դանտայ ի ն  հատկ ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը , ի նչ ի  

մաս ի ն  ե ն  վկայ ո ւ մ  վե ր ջ ի ննե ր ի ս բ ո ր բ ո քայ ի ն  օ ջ ախո ւ մ  մալ ո նայ ի ն  

դիալ դե հ ի դի  կ ո ւ տակ ո ւ մը  կանխե լ ո ւ  ո ւ նակ ո ւ թյ ո ւ նը :   

 
 

3. Հ ամաձ այ ն  հ ո ս քայ ի ն  ց իտո մետր իայ ի  տվյ ալ նե ր ի  ո չ  

սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ը  զո ւ ր կ  ե ն  ց իտոտո քս ի կ ո ւ թյ ո ւ նի ց  

և  ի  տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ ն  կ ետոպր ո ֆե նի  չ ե ն  խթանո ւ մ  բ ո ր բ ո քման  

մար կ ե ր նե ր  հանդի սաց ո ղ  և  ո չ ստե ր ո ի դայ ի ն  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  

դե ղե ր ի  կ ո ղմնակ ի  ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ը  հ րահ ր ո ղ  ց իտո կ ի ննե ր ի  

(հատկապե ս  IL-6, TNFα) ձ ե ր բազատո ւ մը : 

 

4. Խո ցած ի ն  ազդե ց ո ւ թյ ան  ո ւ ս ո ւ մնաս ի ր ո ւ մը  վկայ ո ւ մ  է , ո ր  ի  

տար բ ե ր ո ւ թյ ո ւ ն  կառ ո ւ ց ված քայ ի ն  նմանակ  կ ետոպր ո ֆե նի , 

հ ետազոտված  ամի նաթթո ւ նե ր ի  կ ի րառ ո ւ մը  գր ե թե  չ ի  ո ւ ղե կ ց վո ւ մ  

ստամո քս ի  լ ո ր ձ աթաղանթի  վրա գր գռ ի չ  ազդե ց ո ւ թյ ամբ :  

 
 

5. In vitro պայ մաննե ր ո ւ մ  հ ետազոտված  ո չ  սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  

ամի նաթթո ւ նե ր ը  չ ե ն  կանխո ւ մ  ADP-մակած ված  թր ո մբ ո ց իտնե ր ի  

ագր ե գաց իան , ի նչ ը  փոքրաց նո ւ մ  է ո չ  ստե ր ո ի դայ ի ն  

հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  դե ղե ր ի ն  բ նո ր ո շ  ակնկալ վո ղ  ար յ ո ւ նահ ո ս ո ւ թ-

յ ո ւ ննե ր ի  հավանականո ւ թյ ո ւ նը : 
 

6. Հ ակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  և  ցավազր կ ո ղ  հատկ ո ւ թյ ամբ , սակավ  կ ո ղմնակ ի  

ազդե ց ո ւ թյ ո ւ ննե ր ո վ  ո չ  ստե ր ո ի դայ ի ն  հակաբ ո ր բ ո քայ ի ն  նո ր  

դե ղե ր ի  ստե ղծ ման  համար  խո ստո ւ մնալ ի ց   ո ւ ղի   կար ո ղ  է  

հանդի սանալ  ար ի լ պր ոպի ո նաթթվի  ածանց յ ալ նե ր  հանդի սաց ո ղ  ո չ  
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սպիտակ ո ւ ցայ ի ն  ամի նաթթո ւ նե ր ի  կառ ո ւ յ ց ո ւ մ  հավե լ յ ալ  ամի նա-

խմբ ի  առ կայ ո ւ թյ ո ւ նը :  
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