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Բանալի բառեր. լոկալ իշեմիայի նոր մոդել, աֆոբազոլ, նյարդապաշտ-

պան ազդեցություն, հյուսվածաբանություն 
 
Ինսուլտը կյանքին սպառնացող ամենալայն տարածում գտած 

նյարդաբանական հիվանդություններից է, որը բնակչության մահացու-
թյան պատճառների մեջ երրորդ տեղն է զբաղեցնում և տնտեսապես 
զարգացած երկրներում հանդիսանում է լուրջ երկարաժամկետ անդա-
մալուծության զարգացման առաջատար պատճառ [21, 31]:  

Վերջին 15-20 տարիների ընթացքում ինսուլտի բուժման ժամա-
նակակից մոտեցումներից մեկն է հանդիսանում նյարդապաշտ-
պանությունը՝ իշեմիկ հյուսվածքի պաշտպանումը, մեռուկացված 
օջախի սահմանափակումը, ռեպերֆուզիոն թերապիայի ժամանա-
կային պատուհանի երկարացումը կամ հետիշեմիկ ռեպերֆուզիոն 
վնասման կամ բորբոքման նվազեցումը: Այս ամենը հիմնվում է այն 
փաստի վրա, որ մինչդեռ մեռուկացված ուղեղային հյուսվածքը 
(միջուկը) անդարձելիորեն վնասված է, նրան շրջապատող հյուսվածքը 
(պենումբրա), թերևս ընդունակ է առողջացման, եթե դրա համար հնա-
րավորինս արագ և ճիշտ պայմաններ ստեղծվեն: Նյարդապաշտպան 
դեղի բուն էությունը կայանում է նրանում, որ այն, տրվելով ինսուլտից 
անմիջապես հետո, ընդունակ է պաշտպանելու պենումբրան զարգա-
ցող վնասումից [17]: 
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Փորձարարական կենդանիների մոտ սուր իշեմիկ կաթվածից 
հետո գլխուղեղում զարգացող կենսաքիմիական մեխանիզմների 
ուսումնասիրումը վկայում է դրդիչ ամինաթթվային նեյրոմեդիատորի՝ 
գլուտամատի և ասպարտատի չափից ավելի ձերբազատման մասին, 
ինչն էլ նպաստում է էքսայտոտոքսիկ ներբջջային կալցիումի քանա-
կության շատացման [20]: Այնուհանդերձ, մինչ օրս ոչ մի կլինիկորեն 
արդյունավետ գլուտամատային ներհակորդ չի սինթեզվել արդյունա-
վետության բացակայության կամ ծայրամասային թունավորության 
պատճառով [14]: Բայց ակնհայտ է, որ էքսայտոտոքսիկ գործընթացը 
կախված է դրդիչ և արգելակիչ մեխանիզմների հաշվեկշռից [20]: Ինչ-
պես հայտնի է, ԳԱԿԹ-ը նյարդային համակարգի հիմնական ար-
գելակիչ գրգռափոխանցիչն է [18]: ԳԱԿԹ-երգիկ նյարդապաշտպա-
նությունն ապացուցված է տարբեր մակարդակներով՝ բջջային մա-
կարդակով ԳԱԿԹ-ը մեծացնում է քլորային մղանցնքերի անցանելիու-
թյունը [24], ընկճում է ապաբևեռացումը և կանխում պոտենցիալ կախ-
յալ կալցիումական մղանցքների բացումը [23]: Նման տեսակի ընկ-
ճումը նվազեցնում է իշեմիզացված նեյրոնների մետաբոլիկ պահանջ-
ները: Բացի դրանից, այն նյարդաթելերը, որոնք արտադրում են 
ԳԱԿԹ, ավելի կայուն են իշեմիայով կամ NMDA խթանված նյարդա-
թունայնությանը: Ինչպես նաև, ԳԱԿԹ օժտված է ուղեղանոթային 
ակտիվությամբ, ինչն առաջին անգամ հայտնաբերվել է պրոֆեսոր Ս.Հ. 
Միրզոյանի և ակադեմիկոս Վ.Պ.Հակոբյանի կողմից [22], իսկ այնու-
հետև հաստատվել աշխարհի շատ այլ լաբորատորիաներում [1; 8, 16]: 
Այսպիսով, դեղաբանական նյարդապաշտպան մոտեցումներից մեկը 
կարող է հանդիսանալ արգելակիչ ԳԱԿԹ-երգիկ համակարգի ակտի-
վացումը: 

Այս տեսանկյունից, որոնելով արդյունավետ նյարդապաշտպան 
հատկությամբ օժտված միացություն, նախընտրեցինք լոկալ իշեմիայի 
պայմաններում ուսումնասիրել Ռուսաստանի Դաշնության Դեղաբա-
նության ազգային ինստիտուտում սինթեզված [8] ԳԱԿԹ-Ա ընկալիչ-
ների թաղանթային մոդուլյատոր, ընտրողական տագնապամարիչ նոր 
օրիգինալ դեղ աֆոբազոլը: Այս դեղի ընտրությունը պայմանավորված 
է հետևյալ փաստերով՝ նախ աֆոբազոլը մեծացնում է ԳԱԿԹ-երգիկ 
գրգռափոխանցումը [28], բացի դա, այն ընկճում է գլխուղեղի նյար-
դաթելերում NO-սինթետազայի միջոցով սինթեզվող ազոտի օքսիդի 
արտադրությունը [26], նվազեցնում է թթվածնի ակտիվ ձևերի ար-
տադրությունը [25]: Հետազոտությունները ցույց են տվել, որ աֆո-
բազոլն օժտված է մեմբրանոտրոպիկ հատկությամբ՝ ինակտիվաց-
նելով կալցիումի ներհոսքի ակտիվացումը [26]: Եվ վերջապես, աֆո-
բազոլը լավացնում է ուղեղային արյունահոսքը [27]:  
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Նյարդապաշտպան դեղերի ուսումնասիրությունները ցույց են 
տվել, որ չնայած նրանց արդյունավետությանը փորձարարական և 
նախակլինիկական փորձարկումներում, կլինիկական փորձարկում-
ները հիմնականում մատնվում էին անհաջողության [19]: Եվ պարզվեց, 
որ կան մի շարք դժվարություններ, որոնք ի հայտ են գալիս այն դեպ-
քերում, երբ ցանկանում են նյարդապաշտպան թերապիայի հետազո-
տությունները կենդանիներից փոխանցել մարդկանց վրա: Ի տարբե-
րություն կենդանական մոդելի, որտեղ սովորաբար միջին ուղեղային 
զարկերակի (ՄՈՒԶ) օկլյուզիան իրականացվում է երիտասարդ առողջ 
կենդանիների մոտ ընդհանուր անզգայացմամբ՝ խստորեն վերահըսկ-
ված ջերմաստիճանի, արյան ճնշման, օքսիգենացման և այլն պայման-
ներում [13], ինսուլտով հիվանդները հիմնականում ունենում են բազ-
մաթիվ զուգորդող խանգարումներ, որ կարող են ազդել հիվանդության 
կանխատեսման վրա [15]՝ ներառյալ կրկնվող իշեմիան, աղքատ կո-
լատերալ արյան շրջանառությունը կամ նախկին կաթվածները: Ահա 
թե ինչու փորձարարական գիտության կարևոր նպատակներից մեկն է 
հանդիսանում ստեղծել այնպիսի նոր լոկալ իշեմիայի մոդել, որն 
ավելի ճշգրտորեն կարտացոլի ինսուլտի կլինիկական պատկերը, երբ 
սուր իշեմիկ խանգարումները զարգանում են ուղեղային հյուսվածքի 
քրոնիկ իշեմիզացման պայմաններում: 

Լավ հայտնի է, որ ինսուլտի ռիսկի գործոնների մեջ ներառված է 
նաև ֆիզիկական ինակտիվությունը: Վ. Հակոբյանի և այլն հետազո-
տությունների համաձայն հիպոկինեզիայի փորձարարական մոդելի 
պայմաններում ուղեղային հյուսվածքում զարգանում են գլոբալ քրո-
նիկ իշեմիզացմանը բնորոշ խանգարումներ. ուղեղային արյունահոսքի 
վատթարացում [2], ուղեղային հյուսվածքում և անոթներում կենսաքի-
միական և ախտաբանական կառուցվածքային շեղումներ [1,5, 10], 
կենդանիների վարքագծային փոփոխություններ [11], մեծանում է ներ-
բջջային կալցիումը [7], խթանվում է ազատ ռադիկալային կասկադը 
[6], ակտիվանում է լիպիդային պերօքսիդացումը [6], զարգանում են 
ԳԱԿԹ-երգիկ համակարգի փոփոխություններ գլխուղեղում [3]: 

Ելնելով վերոնշյալից, մենք առաջարկում ենք լոկալ իշեմիայի 
նոր մոդել՝ ՄՈՒԶ-ի օկլյուզիայի համակցումը հիպոկինեզիայի հետ, 
որտեղ լոկալ իշեմիկ փոփոխությունները զարգանում են ֆիզիկական 
ինակտիվությամբ խթանված ուղեղային հյուսվածքի քրոնիկ իշեմի-
զացման պայմաններում: 

Այսպիսով, հաշվի առնելով վերոնշյալ բոլոր հանգամանքները, 
մեր հետազոտության նպատակն է հանդիսացել ուսումնասիրել աֆո-
բազոլի նյարդապաշտպան ազդեցությունները լոկալ իշեմիայի փոր-
ձարարական երկու մոդելների պայմաններում, որտեղ առաջին մոդելը 
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ՄՈՒԶ-ի օկլյուզիայի հայտնի մոդելն է ըստ Տամուրա և ուրիշների [29] 
և երկրորդը նոր փորձարարական մոդելն է, որտեղ հիպոկինեզիան 
համակցված է ՄՈՒԶ-ի օկլյուզիայի հետ, ինչն ավելի մոտ է կլինի-
կական կաթվածին և բարձրացնում է լաբորատոր հետազոտություն-
ների նշանակելիությունը և արդյունքում ստացված տվյալները կարող 
են մեծացնել աֆոբազոլի կլինիկական կիրառումը: 

 
Նյութը և մեթոդները 
 
Երիտասարդ 200 – 250 գ հասուն սպիտակ անցեղ արու առնետ-

ներ 3 օր ադապտացվելու համար պահվել են առնետների համար 
նախատեսված վանդակներում՝ ամենօրյա լուսային ռեժիմի և անսահ-
մանափակ կերակրի ու ջրի առկայության պայմաններում:  

Տեղային իշեմիայի նոր մոդելն իրականացվել է ՄՈՒԶ-ի օկլյու-
զիայի և հիպոկինեզիայի համակցմամբ: Որպես հիպոկինեզիայի փոր-
ձարարական մոդել կիրառվել է Ֆյոդորովի մոդելը [12]: Փորձարա-
րական խմբի բոլոր կենդանիներն առանձին տեղավորվել են անհա-
տական նեղ պլեքսիգլասից պատրաստված լավ օդափոխվող վանդակ-
ներում 15 օրերի ընթացքում:  

Որպես լոկալ իշեմիայի մոդել ընտրվել է առնետների մոտ 
ՄՈՒԶ-ի կապումը, քանի որ ՄՈՒԶ-ի օկլյուզիան նպաստում է իշեմիկ 
փոփոխությունների զարգացմանը, որոնք շատ նման են ուղեղանո-
թային մեծամասն խանգարումների կլինիկական դրսևորումների և 
առաջացնում են ոչ միայն կեղևային կառուցվածքի, այլ նաև սուբկոր-
տիկալ կառույցների արյունամատակարարման վատթարացում: Մեր 
տեխնիկան [30] հանդիսացել է Տամուրայի և այլոց մեթոդի մոդիֆի-
կացիան [29]:  

Փորձարարական կենդանիները 15-օրյա հիպոկինեզիայից հետո 
ընդհանուր անզգայացման են ենթարկվել քլորալ հիդրատով (400 
մգ/կգ, ն.ո.): Բավարար անզգայացման պայմաններում մանրադիտակի 
օգնությամբ կատարվել է ձախ ՄՈՒԶ-ի կապում նեյլոնե թելով: Հա-
մաձայն Թոփչյանի և այլն [30] առաջարկված մոդիֆիկացիայի կա-
պումն իրականացվել է ձախ ուղեղային զարկերակի հիմքում: ՄՈՒԶ-ի 
պրոքսիմալ կապումն առաջացնում է ուղեղային կեղևի և caudate 
putamen-ի դասական ինֆարկտ [29], մինչդեռ տվյալ անոթի դիստալ 
օկլյուզիայի դեպքում զարգացած ինֆարկտը սահմանափակվում է 
նեոկորտեքսով:  

Աֆոբազոլի նյարդապաշտպան հատկություններն ուսումնասիր-
վել են ՄՈՒԶ-ի կապումից անմիջապես հետո դեղի ներմուծմամբ: 
ՄՈՒԶ-ի կայուն օկլյուզիան իրականացվել է քառասուն առնետների 
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մոտ, որոնք բաժանվել են 4 խմբերի (10 առնետ ամեն խմբում) և ամեն 
խումբ՝ ենթախմբերի (5 առնետ ամեն ենթախմբում): A1) ստուգիչ առ-
նետների խումբ ՄՈՒԶ-ի կապումից 6 օր հետո, A2) փորձարակական 
առնետների խումբ, որոնք ստացել են աֆոբազոլ ՄՈՒԶ-ի կապելուց 
հետո 6 օր շարունակ, B1) ստուգիչ առնետների խումբ ՄՈՒԶ-ի կա-
պումից 12 օր հետո, B2) փորձարակական առնետների խումբ, որոնք 
ստացել են աֆոբազոլ ՄՈՒԶ-ը կապելուց հետո 12 օր շարունակ, C1) 
հիպոկինետիկ առնետների խումբ ՄՈՒԶ-ի կապումից 6 օր հետո, C2) 
փորձարակական հիպոկինետիկ առնետների խումբ, որոնք ստացել են 
աֆոբազոլ ՄՈՒԶ-ը կապելուց հետո 6 օր շարունակ, D1) հիպոկի-
նետիկ առնետների խումբ ՄՈՒԶ-ի կապումից 12 օր հետո, D2) փոր-
ձարակական հիպոկինետիկ առնետների խումբ, որոնք ստացել են 
աֆոբազոլ ՄՈՒԶ-ը կապելուց հետո 12 օր շարունակ:  

Փորձարարական խմբի բոլոր առնետները ստացել են աֆոբազոլ 
օրական երկու անգամ, 5 մգ/կգ, ներորովայնային:  

Փորձերի վերջում բոլոր առնետները սպանվել են, գլխուղեղները 
հեռացվել և հյուսվածաբանական քննությունն իրականացվել է ՄՈՒԶ-
ի կապումից 6 և 12 օրերից հետո, համապատասխանաբար: 

 
Արդյունքները և դրանց քննարկումը 
 
Գլխուղեղի իշեմիկ ախտահարման պայմաններում ուսումնա-

սիրվել է աֆոբազոլի պաշտպանիչ ազդեցությունը: Համաձայն նա-
խորդ հետազոտությունների [4] իշեմիկ օջախի ամբողջական 
կազմավորումը տեղի է ունենում ՄՈՒԶ-ի կապումից հետո 6-րդ օրը: 
Այդ իսկ պատճառով առողջ և հիպոկինետիկ առնետների մոտ լոկալ 
իշեմիայի պայմաններում աֆոբազոլի ազդեցություններն ուսում-
նասիրվել են ՄՈՒԶ-ի օկլյուզիայից ինչպես 6 օր, այնպես էլ ավելի 
հեռավոր ժամկետներում՝ իշեմիայից 12 օր հետո:  

Համաձայն ստացված տվյալների, ՄՈՒԶ-ի օկլյուզիայից 6 օր 
հետո, որն իրականացվել է առողջ առնետների մոտ (առանց հիպո-
կինեզիայի), լոկալ իշեմիան զուգորդվել է CPu տոտալ իշեմիկ նեկ-
րոզով, բազմաթիվ նեյտրոֆիլների կուտակումներով, մասիվ գլիալ 
սպիներով, ֆոկալ արյունազեղումներով (նկ. 1a,b): Նկատվել են հի-
պերքրոմատոլիզիս, պիկնոզ, նեյրոնների իշեմիկ հոմոգենիզացման 
փոփոխություններ: 6 օր աֆոբազոլ ստացած առնետների գլխուղեղ-
ների հյուսվածքաբանական քննությունը ցույց է տվել սուբարա-
խնոիդալ այտուցի նվազում և մակրոֆագալ ռեակցիան արտահայտ-
ված է եղել առանց գլխուղեղի հյուսվածքի ինֆիլտրացիայի:  
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Նկար 1. Լոկալ իշեմիայի պայմաններում աֆոբազոլի ազդեցությունները 
առնետների գլխուղեղի վրա (ՄՈՒԶ-ի կապումից 6 օր հետո) 
a) իշեմիկ հատվածը ինտենսիվ մակրոֆագալ ռեակցիայով (առանց աֆո-
բազոլի), հեմատոքսիլին-էոզին, x 400  
 b) իշեմիկ օջախի ռեվասկուլյարիզացիան միջին մակրոֆագալ ռեակցիայով 
(աֆոբազոլի ազդեցության տակ), հեմատոքսիլին-էոզին, x 400 
 

ՄՈՒԶ-ի կապումից 12 օր հետո դիտվել են տարբեր չափսերի 
գլիալ սպիներ, մակրոֆագալ ինֆիլտրացիան նեկրոզված CPu-ում 
ավելի արտահայտված էր բուժում չստացած առնետների մոտ (նկ. 2a), 
սակայն աֆոբազոլի ներարկումը 12 օրերի ընթացքում բերեց հետևյալ 
փոփոխությունների (նկ. 2 b): 

  

      
 

Նկար 2. Լոկալ իշեմիայի պայմաններում աֆոբազոլի ազդեցությունները 
առնետների գլխուղեղի վրա (ՄՈՒԶ-ի կապումից 12 օր հետո) 
a) մասիվ գլիալ սպիներ առնետների գլխուղեղի հյուսվածքում  (առանց աֆո-
բազոլի), հեմատոքսիլին-էոզին,  x 100   
b) թույլ արտահայտված մակրոֆագալ ռեակցիա (աֆոբազոլի ազդեցության 
տակ), հեմատոքսիլին-էոզին,  x 100 

 
Առնետների գլխուղեղների մորֆոլոգիական հետազոտություն-

ները 15-օրյա հիպոկինեզիայի հետ համակցված լոկալ իշեմիայի նոր 
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մոդելի պայմաններում ցույց տվեցին, որ դեղ չստացած առնետների 
մոտ հայտնաբերվել են լամինար նեյրոնալ նեկրոզի մեծ օջախներ 
կեղևի պանկորտիկալ նեկրոզի հետ մեկտեղ, իսկ հիպոկամպում՝ նեյ-
րոնալ նեկրոզի հատվածներ: Առկա են եղել նաև սպիտակ նյութի 
ռեակտիվ գլիալ պրոլիֆերացիայի օջախներ (նկ. 3a,b): 

Հետազոտության արդյունքները վկայեցին աֆոբազոլի նյարդա-
պաշտպան ազդեցությունների մասին: Աֆոբազոլի ազդեցության տակ 
նկատվել են գլխուղեղի կեղևի լամինար նեկրոզի կարճ հատվածներ 
պանկորտիկալ նեկրոզի եզակի հատվածների հետ մեկտեղ: Հիպոկամ-
պում փոփոխված նեյրոններ չեն հայտնաբերվել: Առկա է եղել սպի-
տակ նյութում գլիայի ֆոկալ պրոլիֆերացիա (նկ. 3c,d): Կարևոր է նշել, 
որ ՄՈՒԶ-ի կապումից հետո 6 օր շարունակ աֆոբազոլ ստացած 
փորձարարական խմբի առնետների մոտ ինֆարկտի օջախի չափերը 
եղել են շատ ավելի փոքր, քան ստուգիչ խմբի մոտ, ովքեր չեն ստացել 
աֆոբազոլ:  

 

    

    
 

Նկար 3. Աֆոբազոլի ազդեցություններն առնետների գլխուղեղի վրա լոկալ 
իշեմիայի համակցված մոդելի պայմաններում (հիպոկինեզիա 15 օր + ՄՈՒԶ-
ի կապումից 6 օր հետո) 
a) առնետների գլխուղեղի կեղևի լամինար նեկրոզ (առանց աֆոբազոլի), հե-
մատոքսիլին- էոզին, x 100  
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b) գլխուղեղի կեղևի պանկորտիկալ նեկրոզի օջախներ (առանց աֆոբազոլի), 
հեմատոքսիլին- էոզին, x 200 
c) առնետների գլխուղեղի կեղևի լամինար նեկրոզ կարճ հատվածներ (աֆո-
բազոլի ազդեցության տակ), հեմատոքսիլին- էոզին, x 100  
d) գլխուղեղի կեղևի եզակի պանկորտիկալ նեկրոզի օջախներ (աֆոբազոլի 
ազդեցության տակ), հեմատոքսիլին- էոզին, x 100 

 
ՄՈՒԶ-ի կապումից 12 օր հետո առնետների գլխուղեղի մորֆոլո-

գիական հետազոտությունները ցույց տվեցին գլխուղեղի սպիտակ 
նյութի ռեակտիվ գլիոզի մեծ հատվածներ, ինչպես նաև գլխուղեղի 
կեղևի լամինար կորտիկալ նեկրոզ պանկորտիկալ նեկրոզի բազմա-
թիվ օջախների հետ մեկտեղ (նկ. 4a,b): Հիպոկամպում առկա էին 
նեյրոնալ բջիջների ֆոկալ նեկրոզի փոփոխություններ: Անոթների մե-
ծամասնությունը լայնացած է եղել դիապեդեզային արյունազեղմամբ 
(նկ. 4c): Հետաքրքրական է, որ ՄՈՒԶ-ի կապումից հետո 12 օր աֆո-
բազոլ ստացած առնետների գլխուղեղի կեղևի կառուցվածքային և 
նեյրոնալ բաղադրությունը լավ պահպանված է եղել, նկատվել են 
միայն աննշան լամինար կորտիկալ նեկրոզ և նեյրոնալ բջիջների եզա-
կի պանկորտիկալ նեկրոզի օջախներ (նկ. 4d): Սպիտակ նյութում առ-
կա էր նաև ռեակտիվ գլիալ հիպերպլազիա: ՄՈւԶ-ի կապումից հետո 
12 օր շարունակ աֆոբազոլ ստացած առնետների մոտ ինֆարկտի 
օջախն ավելի փոքր էր, քան աֆոբազոլ չստացած առնետների ին-
ֆարկտի օջախը: 

Այսպիսով, ստացված տվյալները վկայում են, որ աֆոբազոլը, 
որը մեծացնում էր ԳԱԿԹ-երգիկ գրգռափոխանցումը, կանխում է 
ԳԱԿԹ ընկալիչների թաղանթկախյալ փոփոխությունները, ակնհայ-
տորեն դրսևորում է նյարդապաշտպան ազդեցություն ոչ միայն առողջ 
առնետների ՄՈՒԶ-ի կապման մոդելում, այլ նաև լոկալ իշեմիայի նոր 
մոդելում, որտեղ ՄՈՒԶ-ի կապումն իրականացվում էր շարժողական 
ակտիվության սահմանափակման արդյունքում զարգացած ուղեղային 
հյուսվածքի քրոնիկ իշեմիզացման ֆոնի վրա: Աֆոբազոլի նյարդա-
պաշտպան ազդեցությունը նոր մոդելի պայմաններում ապացուցվում 
է նաև նրա ունակությամբ սահմանափակելու իշեմիկ օջախի չափերը, 
ինչպես նաև վերականգնելու ուղեղի փոփոխված կառուցվածքը: 

Այս մոդելի կիրառումը հնարավորություն է տալիս դեղերն 
ուսումնասիրել լոկալ իշեմիայի այնպիսի պայմաններում, որոնք ավե-
լի մոտ են իշեմիկ կաթվածի կլինիկական պայմաններին: Այս առա-
ջարկվող մոդելի օգնությամբ մենք նվազեցնում ենք մի շարք օբյեկտիվ 
պատճառների թիվը, որոնք հաճախ պատճառ են հանդիսանում մե-
ծամասն նյարդապաշտպան դեղերի կլինիկական փորձարկման ձա-
խողումների: Այս մոդելի օգնությամբ մենք ապահովում ենք ուղեղային 
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Նկար 4. Աֆոբազոլի ազդեցություններն առնետների գլխուղեղի վրա լոկալ 
իշեմիայի համակցված մոդելի պայմաններում (հիպոկինեզիա 15 օր +  

ՄՈՒԶ-ի կապումից 12 օր հետո)  
a) առնետների գլխուղեղի կեղևի լամինար նեկրոզ պանկորտիկալ նեկրոզի 
օջախների հետ մեկտեղ (առանց աֆոբազոլի), հեմատոքսիլին-էոզին,  x 100 
b) գլխուղեղի սպիտակ նյութի ռեակտիվ գլիոզի օջախներ (առանց աֆոբա-
զոլի), հեմատոքսիլին-էոզին, x 100 
c) նեյրոնալ նեկրոզ հիպոկամպում (առանց աֆոբազոլի), հեմատոքսիլին-
էոզին, x 100   
d) առնետների գլխուղեղի կեղևի նեյրոնների լամինար նեկրոզի եզակի օջախ-
ներ (աֆոբազոլի ազդեցության տակ), հեմատոքսիլին-էոզին,  x 200 

 
արյունահոսքի վատթարացման, կենսաքիմիական և հյուսվածաբա-
նական փոփոխությունների զարգացումը, ներբջջային կալցիումի գեր-
քանակությունը, ազատ ռադիկալային կասկադի խթանումը, լիպիդա-
յին պերօքսիդացման ինտենսիֆիկացիան, ԳԱԿԹ-երգիկ համակարգի 
խանգարումները և այլն, որոնք հաճախ շատ ավելի վաղ են զար-
գանում ինսուլտով հիվանդների մոտ, քան բուն ինսուլտը: Այսպիսով, 
համաձայն վերոնշյալի, մեծանում է փորձարարական տվյալների հա-
վաստելիությունը կլինիկական ինսուլտի նկատմամբ: 

 
Поступила 08.05.13 
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Effects of afobazole on brain tissue under conditions  
of local ischemia 

 
M.G. Balasanyan, K.B. Alikhanyan, A.S. Kanayan, A.G. Mkhitaryan 

 
The aim of our investigation was to study the neuroprotective effects of 

afobazole in two experimental models of local cerebral ischemia: occlusion of 
middle cerebral artery (MCA) of healthy rats and a new experimental model of 
local cerebral ischemia, where MCA occlusion was performed in rats after 15-
days’ hypokinesia, which is more relevant to clinical stroke. 

The data obtained have shown thal local ischemia caused in healthy rats 
was accompanied by total ischemic necrosis of CPu, accumulation of many 
neutrophiles, massive glial scars, focal hemorrhages, which were more 
significant after 12 days of MCA occlusion compared with the 6th day of MCA 
ligation. Histopathological analysis of brain of rats treated with afobazole (twice 
daily, 5 mg/kg, i.p.) during 6 and 12 days showed diminished subarachnoidal 
edema and macrophagal reaction, manifested without infiltration of brain tissue.  

Under the condition of the new model of local ischemia the mentioned 
above changes were more significant: after 6 days of MCA occlusion large 
areas of laminar neuronal necrosis in cortex (after 12 days of MCA occlusion 
were mentioned multiple areas of pancortical necrosis), foci of reactive glial 
proliferation in white substance of hypokinetic rat brains were observed. Under 
the influence of afobazole short areas of laminar necrosis of brain cortex and 
single areas of pancortical necrosis were found, the structure and neuronal 
content of brain cortex in rats were safe. Afobazole showed also ability to limit 
the size of ischemic zone after 6 and 12 days of MCA occlusion.  

Thus, afobazole evidently displays neuroprotective effect both in the 
model of MCA occlusion in healthy rats and in the new model of local 
ischemia, where the ligation of MCA is performed under the chronic 
ischemization of brain tissue caused by limitation of movement activity. It 
opens new possibilities for afobazole as a potent neuroprotective agent for the 
treatment of stroke.  
 

Влияние афобазола на мозговую ткань в условиях  
локальной ишемии 

 
М.Г. Баласанян, К.Б. Алиханян, А.С. Канаян, А.Г. Мхитарян 

 
Целью данного исследования явилось изучение нейропротективных 

свойств афобазола в двух моделях локальной ишемии мозга: в модели 
перевязки средней мозговой артерии (СМА) у здоровых крыс и в новой 
экспериментальной модели локальной церебральной ишемии, где пере-
вязка СМА осуществлялась у крыс после 15-дневной гипокинезии, что 
больше соответствует клиническому инсульту.  
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Полученные результаты показали, что локальная ишемия, вызванная 
у здоровых крыс, сопровождалась тотальным ишемическим некрозом 
области СРu, накоплением большого количества нейтрофилов, массив-
ными глиальными рубцами, фокальными кровоизлияниями, которые были 
выражены больше на 12-й день после окклюзии СМА по сравнению с 6-м 
днем после перевязки СМА. Патогистологическим исследованием мозга 
крыс, получавших афобазол (2 раза в день, 5 мг/кг, в/б) в течение 6 и 12 
дней, было выявлено, что субарахноидальный отек уменьшился, а макро-
фагальная реакция была выражена без инфильтрации мозговой ткани.  

В условиях новой модели локальной ишемии вышеуказанные изме-
нения были намного выраженными: в мозговой ткани гипокинетических 
крыс на 6-й день после перевязки СМА описывались большие очаги ла-
минарного нейронального некроза коры (на 12-й день после перевязки 
СМА отмечались многочисленные очаги панкортикального некроза), оча-
ги реактивной глиальной пролиферации белого вещества. Под воздейст-
вием афобазола отмечались короткие участки ламинарного некроза коры 
головного мозга и единичные участки панкортикального некроза, струк-
тура и нейрональный состав коры головного мозга крыс были хорошо 
сохранены. Афобазол также проявил свойство ограничивать размеры ише-
мического участка после 6 и 12 дней окклюзии СМА. 

Таким образом, афобазол проявляет выраженный нейропротектив-
ный эффект как у здоровых крыс после перевязки СМА, также и в модели 
новой локальной ишемии, где перевязка СМА осуществлялась в условиях 
хронически ишемизированного мозга, вызванного ограничением физичес-
кой двигательной активности крыс. Это открывает новые возможности для 
применения афобазола как сильного нейропротективного препарата для 
лечения инсульта.  
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