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Summary/Резюме

A systematic analysis of scientific research devoted to the study of neuroprotective
properties of xenon was carried out to determine the possibility of its use for the protection
of neuronal tissues in various pathological conditions and neurodegenerative disorders.
The search was carried out in freely available scientometric databases, such as PubMed,
Google Scholar, Web of Science, Scopus, etc. The criteria for inclusion in the analysis
were publications that discussed the role of xenon in the protection of neuronal tissues,
studies of the neuroprotective properties of xenon in animal and cellular models, clinical
studies demonstrating the neuroprotective potential of xenon in available English-language
sources. The literature was analyzed to identify key findings, research methodology, and
outcomes related to the neuroprotective properties of xenon. This included an analysis of
research methods, models used to assess the impact of xenon on neuronal structures,
and the volume and quality of the data obtained. In addition, the pharmacological properties
of xenon are considered, in particular, its physicochemical characteristics, mechanisms of
action at the molecular level, and pharmacokinetics. The results of studies of the influence
of xenon on the state of vascularization of the brain after after traumatic brain injury and
the potential of xenon to prevent further injuries are presented. Studies evaluating the
effects of xenon on neurological deficits after ischemic stroke and its potential efficacy as
an anti-inflammatory and neuroprotective agent are discussed. The effect of xenon on the
white matter of the brain in patients with aneurysmal subarachnoid hemorrhage and its
potential to reduce damage are highlighted. Research data on the use of the liposomal
form of xenon to improve the condition after a stroke, mental health, and the effect of
xenon on the intestinal microbiota were analyzed. The results of studies on the effectiveness
of repeated injections of xenon to improve sensorimotor and neuropsychic functions in
patients after a stroke, as well as the use of xenon as one of the components of intensive
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therapy for alcohol poisoning and the potential advantages of such an approach are
presented. Based on the analysis of literary sources, it was concluded that xenon is a
promising tool for protecting brain structures in traumatic injuries and ischemic lesions,
which improves rehabilitation. It reduces inflammation and increases the integrity of the
blood-brain barrier, which helps restore brain function.

Keywords: xenon; brain tissue; traumatic injuries; ischemic stroke; inflammation;
blood-brain barrier; neuroprotection; neurological deficit; cognitive indicators;
rehabilitation; intestinal microbial flora.

Проведено системний аналіз наукових досліджень, присвячених вивченню ней-
ропротекторних властивостей ксенону, для визначення можливості його застосуван-
ня для захисту нейрональних тканин за різних патологічних станів і нейродегенера-
тивних розладів. Пошук здійснювали у вільно доступних наукометричних базах да-
них, таких як PubMed, Google Scholar, Web of Science, Scopus тощо. Критеріями за-
лучення в аналіз були публікації, в яких йшлося про роль ксенону в захисті нейро-
нальних тканин, дослідження нейропротекторних властивостей ксенону на тварин-
них і клітинних моделях, клінічні дослідження, що демонструють нейропротекторний
потенціал ксенону в доступних англомовних джерелах. Літературу проаналізовано для
виявлення ключових відкриттів, методології дослідження та результатів, пов’язаних
із нейропротекторними властивостями ксенону. Це передбачало аналіз методів дос-
лідження, моделей, використаних для оцінки впливу ксенону на нейрональні структу-
ри, обсягу та якості отриманих даних. Додатково розглянуто фармакологічні власти-
вості ксенону, зокрема його фізико-хімічні характеристики, механізми дії на молеку-
лярному рівні та фармакокінетику. Наведено результати досліджень впливу ксенону
на стан васкуляризації головного мозку після його травматичного ушкодження та
потенціалу ксенону для запобігання подальшим ушкодженням. Обговорено дослід-
ження, що оцінюють вплив ксенону на неврологічний дефіцит після ішемічного інсульту
та його потенційну ефективність як протизапального й нейропротекторного засобу.
Висвітлено дію ксенону на білу речовину мозку в пацієнтів з аневризматичним суба-
рахноїдальним крововиливом та його потенціалу для зменшення ушкоджень. Про-
аналізовано дані досліджень щодо використання ліпосомальної форми ксенону для
поліпшення стану після інсульту, психічного здоров’я та впливу ксенону на мікробі-
офлору кишківника. Наведено результати досліджень ефективності повторних ін’єкцій
ксенону для поліпшення сенсомоторних та нейропсихічних функцій у пацієнтів після
інсульту, а також використання ксенону як одного з компонентів інтенсивної терапії
при алкогольному отруєнні та потенційні переваги такого підходу. На підставі аналізу
літературних джерел зроблено висновок про те, що ксенон є перспективним засо-
бом для захисту структур головного мозку при травматичних ушкодженнях та ішем-
ічних ураженнях, що поліпшує реабілітацію. Він зменшує запалення та підвищує
цілісність гематоенцефалічного бар’єра, що сприяє відновленню функцій головного
мозку.

Ключові слова: ксенон; мозкова тканина; травматичні ушкодження; ішемічний
інсульт; запалення; гематоенцефалічний бар’єр; нейропротекція; неврологічий де-
фіцит; когнітивні показники; реабілітація; мікробіофлора кишківника.

Перелік скорочень:

NMDA — N-метил-D-аспартат
ГІУМ — гіпоксично-ішемічне ураження мозку
ЕР — ендоплазматичний ретикулум
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Удосконалення методів нейропро-
текторної терапії залишається актуаль-
ним завданням для курації пацієнтів з
різною патологією в інтенсивній терапії.
Дослідження нейропротекторних власти-
востей ксенону зумовлено його потенц-
ійною здатністю захищати нервову тка-
нину від ушкоджень. Це може відкрити
нові можливості для застосування ксено-
ну в неврології та нейрохірургії. Розумін-
ня механізмів дії ксенону сприятиме роз-
робці нових методів лікування та проф-
ілактики неврологічних захворювань.

Ксенон   це благородний газ, який
розглядають як потенційно ефективний
агент для нейропротекції в інтенсивній
терапії та медицині загалом. Основні
чинники, що зумовлюють інтерес до ви-
користання ксенону в нейропротекторній
терапії:

1. Захист від ішемії. Використання ксе-
нону зменшує ризик ішемії мозку,
тобто недостатнього постачання
мозку киснем, що може виникати під
час інсультів або серцевих нападів.
Це особливо важливо в інтенсивній
терапії, оскільки пацієнти можуть
перебувати в стані шоку або після
тяжких операцій [1].

2. Протизапальні властивості. Ксенон
має протизапальні ефекти, які мо-
жуть бути корисні для захисту нерво-
вої тканини від запалення, що може
виникнути під час інфекційних про-
цесів або інших патологічних станів
[2].

1. Можливість застосування в критич-
них станах. Ксенон досліджують як
потенційний нейропротектор у кри-
тичних станах (травматичні ушкод-
ження мозку, аневризми судин го-
ловного мозку, гострі порушення

кровообігу та інші стани, за яких
існує ризик неврологічного ушкод-
ження [3 6].

3. Безпечність і відсутність побічних
ефектів. Ксенон вважають відносно
безпечним, оскільки він не має знач-
ного впливу на дихальну та серцево-
судинну системи, що робить його
привабливим для застосування в
інтенсивній терапії [7].

4. Індивідуальний підхід. Ксенон слід
використовувати індивідуально, оск-
ільки реакція на нього може відрізня-
тися. Це відкриває можливості для
персоналізованого лікування невро-
логічних станів [8].

5. Широкий спектр застосування. Ксе-
нон можна застосовувати в різних
галузях медицини (інтенсивна тера-
пія, нейрохірургія, неонатологія
тощо) [9].

Тривають клінічні дослідження
ефективності та безпечності використан-
ня ксенону у випадках, коли необхідна
нейропротекція. Отримано попередні
обнадійливі результати, але необхідно
провести додаткові дослідження, щоб
встановити стандарти дозування та ре-
жими застосування [4 6] і довести ефек-
тивність використання ксенону як нейро-
протектора.

Метою огляду літератури є сис-
темний аналіз наукових досліджень, при-
свячених вивченню нейропротекторних
властивостей ксенону, для визначення
можливості застосування ксенону для
захисту нейрональних тканин за різних
патологічних станів та нейродегенера-
тивних розладів. Пошук здійснювали у
вільно доступних наукометричних базах
даних, таких як PubMed, Google Scholar,
Web of Science, Scopus тощо. Критерія-

ІЛ — інтерлейкін
ІРТ — ішемічно-реперфузійна травма
ЛС — лихоманкові судоми
НУКШ — неврологічні ураження після коронарного шунтування
САК — субарахноїдальний крововилив
ТЛС — тривалі лихоманкові судоми
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ми залучення в аналіз були публікації, в
яких йшлося про роль ксенону в захисті
нейрональних тканин, дослідження ней-
ропротекторних властивостей ксенону на
тваринних і клітинних моделях, клінічні
дослідження, що демонструють нейро-
протекторний потенціал ксенону в дос-
тупних англомовних джерелах.

Ксенон   це хімічний елемент, який
може бути використаний як анестетик у
медичній практиці. Особливість фарма-
кології ксенону полягає в його взаємодії
з рецепторами N-метил-D-аспартату
(NMDA), які відіграють ключову роль у
передачі сигналів у нервовій системі.
Ксенон впливає переважно на рецепто-
ри NMDA, незначно   на рецептори г-
амінобутилсульфату, що відрізняє його
від інших загальних анестетиків. Виявле-
но, що ксенон не конкурентно інгібує
рецептори NMDA, знижуючи активований
ними потенціал збудження. Він взаємодіє
з рецепторами NMDA на різних рівнях
(гліцинові рецептори), що може призво-
дити до інгібування їхньої активності.
Також ксенон є активатором кальцієвих
каналів, що може впливати на загальну
анестезію та нейропротекцію [10].

Фармакологічні властивості

Молекулярні механізми нейропро-
текції ксенону пов’язані з його впливом
на клітинні та сигнальні шляхи в нейро-
нах, що сприяє зменшенню пошкоджень
та підтримці функціонування нервової
тканини. До ключових механізмів нале-
жать:

- блокування NMDA-рецепторів. Ксе-
нон впливає на рецептори NMDA, які
беруть активну участь у передачі сиг-
налів у нервовій системі. Він може
інгібувати активацію цих рецепторів,
що зменшує надходження іонів каль-
цію в нейрони та запобігає надмірній
активації, яка може спричинити ней-
рональне пошкодження;

- зменшення запальних процесів. Ксе-
нон впливає на запальні процеси в
нейронах, знижуючи вироблення за-
пальних медіаторів, таких як цитокі-

ни та прооксиданти. Це сприяє змен-
шенню ступеня запальних реакцій,
які можуть спричинити подальше
ушкодження нервової тканини;

- захист мітохондрій. Ксенон може за-
хистити мітохондрії ( «енергетичні
центри» клітин) від пошкоджень, зок-
рема знижує витік іонів кальцію з
мітохондрій, що підтримує їхню фун-
кцію та зменшує ризик розвитку
апоптозу (програмованої клітинної
смерті);

- стимулювання біосинтезу нейропеп-
тидів. Ксенон сприяє виробленню
нейропептидів, які захищають нейро-
ни та сприяють їхньому виживанню.

Відомо, що ксенон впливає на дек-
ілька молекулярних механізмів, що зу-
мовлює його кардіопротекторний ефект.
До цих механізмів належать:

- активація мітоген-активованих протеї-
нкіназ, зокрема екстрацелюлярно-
регульованої кінази, яка відіграє важ-
ливу роль у регулюванні росту, про-
ліферації та виживанні клітин. Ця ак-
тивація сприяє захисту серцевої тка-
нини від ушкоджень під час ішемії;

- регуляція активності білка теплового
шоку-27, який є частиною системи
захисту клітини від стресу. Підвище-
на активація цього білка може зни-
зити рівень ішемії в тканинах серця;

- інші молекулярні шляхи: регуляція
біологічно-активних речовин, які
впливають на здатність клітин реагу-
вати на стрес, та зменшення викиду
запальних цитокінів під час ішемії.

Ксенон володіє потенціалом щодо
зменшення інтраопераційних нейрокогн-
ітивних порушень, оскільки він не впли-
ває на рецептори г-аміномасляної кисло-
ти.

Експерименти на мишах виявили,
що використання ксенону перед анесте-
зією ізофлураном значно зменшує втра-
ту пам’яті, спричинену анестезією під час
хірургічного втручання.

Тривале дослідження на мишах,
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яким завдавали контрольованого удару
по корі головного мозку, не виявило сут-
тєвих відмінностей за когнітивними по-
казниками між групами ксенону та конт-
рольною через 20 міс після травми.

Дослідження на пацієнтах показали,
що ксенонова анестезія допомагає не
лише прискорити відновлення після ане-
стезії, а й зменшити вплив на когнітивну
дисфункцію після операції порівняно із
севофлураном. Дані рандомізованого
контрольованого клінічного дослідження
підтвердили зменшення кількості ви-
падків ПНП (післяопераційних нейроког-
нітивних порушень) у разі ксенонової
анестезії. Однак в інших дослідження не
підтверджено позитивний вплив ксено-
нової анестезії на ПНП, зокрема в
пацієнтів віком понад 65 років. У дослід-
женнях на дітях також не вдалося
підтвердити значущий вплив ксенону на
нейрокогнітивну функцію.

Ксенон виявився ефективним для
нейропротекції при гіпоксично-ішемічній
енцефалопатії новонароджених та інших
неврологічних станах унаслідок при-
гнічення NMDA-рецепторів та запобіган-
ня нейронному апоптозу.

Зростає інтерес до вивчення нових
підходів до захисту мозкової тканини
після травматичних ушкоджень та ішем-
ічних подій [10]. Важливим потенційним
агентом є ксенон, який в майбутньому
можна буде використовувати для змен-
шення негативних наслідків після травма-
тичного ушкодження головного мозку та
ішемічних порушень.

Вплив ксенону на васкуляризацію

головного мозку після

травматичного ушкодження

Виявлено 18 досліджень із викори-
станням ксенону. Моделі травми голов-
ного мозку: ішемічні ураження головно-
го мозку після зупинки серця, невро-
логічні ураження після коронарного шун-
тування (НУКШ), травматичні ураження
головного мозку та ішемічний інсульт.
Загальний ефект від застосування ксено-

ну (CA (cardiac arrest), TBI (traumatic brain
injury), інсульт — гіпоксичні та травма-
тичні травми головного мозку)   34,1 %,
при НУКШ, зупинці серця, травматичних
ураженнях головного мозку, інсульті
27,4 %. Ксенон, як із моделлю НУКШ, так
і без неї, був ефективнішим від аргону
[3].

Ксенон зменшує оксидативний
стрес (процес пошкодження і загибелі
клітин тіла людини в результаті окиснен-
ня), нейродегенерацію, спричинену ре-
цепторами NAMD, поліпшує трофіку не-
рвових клітин, спричиняє нейропротек-
торні ефекти в холінергічних нейронах.
Крім того, він забезпечує нейропротек-
цію, інгібуючи активацію мікроглії та
зменшуючи ступінь пошкодження ней-
ронів у гіпокампі. У хворих на хворобу
Паркінсона ксенон може підтримувати і
поліпшувати живлення дофамінергічних
нейронів, запобігаючи пошкодженню до-
фамінергічних нейронів і астроцитів [11].

Вплив ксенону на неврологічний

дефіцит після ішемічного інсульту

У дослідженні розглядали мож-
ливість використання ксенону для пол-
іпшення неврологічного дефіциту після
ішемічного інсульту. Основний результат
дослідження   XeMBs (вивільнений із
мікробульбашок за допомогою ультра-
звуку ксенон) мав великий потенціал
після травматичного пошкодження моз-
ку щодо поліпшення його стану. За да-
ними магнітно-резонансної томографії та
гістологічного дослідження виявлено, що
в групі тварин, яка отримувала XeMBs,
порівняно з контрольною групою був зна-
чуще меншим набряк головного мозку та
загальний об’єм ушкоджень. Також заф-
іксували менш виразні реактивні зміни
васкуляризації та запалення навколо
зони ішемії в групі, яка отримувала
XeMBs. Основний висновок полягав
XeMBs є потенційно ефективним для за-
хисту мозку від наслідків травматичних
ушкоджень [4, 6].
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Вплив ксенону на білу речовину

мозку у пацієнтів з

аневризмальним

субарахноїдальним крововиливом

Аневризмальний субарахноїдаль-
ний крововилив (САК), який є невідклад-
ним неврологічним станом, часто вражає
осіб молодшого віку, ніж ішемічний
інсульт. Цей крововилив пов’язаний із
високим ризиком смертності та постійної
інвалідності. У дослідженні було проана-
лізовано нейропротекторний вплив ксе-
нону, виявлений у численних попередніх
дослідженнях на тваринах. Установлено,
що ксенон може зменшити ушкодження
білої речовини мозку після зупинки сер-
ця за межами стаціонару. У пацієнтів, які
отримували ксенон, ушкодження білої
речовини було менш виразним (глобаль-
на фракційна анізотропія була значно
вищою у групі, яка отримувала ксенон,
порівняно з контрольною групою, який
оцінювали за допомогою магнітно-резо-
нансного зображення) [5].

Унікальні характеристики ксенону
як нейропротектора й анестетика поля-
гають в тому, що він діє як неконкурент-
ний інгібітор іонотропних підтипів рецеп-
торів глутамату. Ксенон також впливає на
виділення інгібувальних нейротрансмі-
терів і на багато інших білків, зв’язаних і
незв’язаних із мембраною. В огляді іден-
тифіковано декілька внутрішньоклітинних
сигнальних шляхів та факторів транс-
крипції, які впливають на початок дії ксе-
нону й можуть сприяти наркозу та ней-
ропротекції. Ксенон володіє унікальним
потенціалом як нейропротектор завдяки
широкому спектру молекулярних міше-
ней та переносимості, антагонізує збуд-
ливу глутаматергічну передачу, як анта-
гоніст NMDA-рецепторів, знижує збуд-
ливість через мішені клітинної мембра-
ни, а також впливає на білкові сигнальні
каскади та транскрипцію генів, сприяю-
чи виживанню клітин. Дія ксенону не об-
межується зменшенням ексцитабель-
ності (здатності клітин до сприйняття
стимулів) через мембранні мішені, оск-
ільки він також впливає на сигнальні кас-

кади білків і транскрипційні фактори
генів, що сприяє виживанню клітин [12].

Вплив ксенону, інкапсульованого в

ліпосоми, на постінсультні

порушення, психічний стан і

мікрофлору кишківника

Досліджено вплив ксенону, інкапсу-
льованого в ліпосоми, на порушення сен-
сорно-моторних функцій і фенотипи три-
вожності та депресії, спричинені інсуль-
том. Ішемічний інсульт у щурів спричиня-
ли обструкцію середньої мозкової артерії
на 6 год із наступною реперфузією. Ліку-
вання ксенон-ліпосомами (6 мг/кг маси
тіла внутрішньовенно) проведено декіль-
ка разів, починаючи з 2-ї години після
ішемії, упродовж 6 год, а також однора-
зово протягом наступних 3 днів. У щурів,
які перенесли ішемічний інсульт, вияви-
ли порушення сенсорно-моторних
функцій у тестах на сенсорну стимуляцію
вусами та на ротароді. У цих тварин кон-
статували менше відходів, вони провели
менше часу на відкритих гілках піднято-
го плюс-лабіринту та більше плавали в
пасивному режимі в примусовому тесті
на плавання на гілці на 28-й і 35-й день
після пошкодження, відповідно. Повтор-
не внутрішньовенне лікування ксенон-
ліпосомами поліпшувало зміни поведін-
ки.

Аналіз мікрофлори кишківника (по-
слідовне секвенування гена 16S рибо-
сомної РНК) виявив зменшення кластерів
Clostridium XI, XIVa, XVIII та вмісту бактерій
Lactobacillus і збільшення кількості
Prevotella в групі, що отримувала ксенон-
ліпосоми. Крім того, у цій групі зафіксо-
вано збільшення рівня інтерлейкіну-6 (IЛ-
6) у плазмі (у 5 разів) на 35-й день після
ішемії, тоді як вміст IЛ-1в, IЛ-4, IЛ-10, IЛ-
13 та MCP-1 (monocyte-chemoattracting
protein-1) не змінився. Ці дані свідчать
про безпечність лікування ксенон-ліпосо-
мами, відновлення функцій та зворотне
регулювання постінсультної травми го-
ловного мозку в тривалій моделі ішемії,
а отже, про перспективність застосуван-
ня цієї стратегії лікування в пацієнтів з
інсультом [13].
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Поліпшення постінсультної

сенсорно-моторної та

нейропсихіатричної дисфункції при

застосуванні повторних ін’єкцій

ксенону

У дослідженні вивчено основні ме-
ханізми дії ксенону, який захищає спин-
ний мозок від ішемічно-реперфузійної
травми (ІРТ). У щурів моделювали ІРТ
обтурацією черевної артерії протягом 85
хв. Ксенон (50 %) застосовували через 1
год після 1-ї години реперфузії. У визна-
чених часових точках реперфузії (2, 4, 6
і 24 год) проводили магнітно-резонанс-
ну томографію спинного мозку для оцін-
ки часу піку травми спинного мозку після
ІРТ. Щоденно впродовж 5 днів до ІРТ
внутрішньочеревно вводили інгібітор
стресу ендоплазматичного ретикулуму
(ЕР) натрію 4-фенілбутират (50 мг/кг
маси тіла). Через 4 год після реперфузії
проводили аналіз функції рухів, фарбу-
вання тканин спинного мозку (імунофлу-
оресцентне, гематоксиліном і еозином,
Ніссля), оцінку показників полімеразної
ланцюгової реакції в реальному часі з
реверсивною транскрипцією та викори-
стовували заходи щодо захисту мозку. У
щурів з моделлю ІРТ спостерігали набряк
спинного мозку, який досягав піку через
4 год після реперфузії. ІРТ активувала
стрес ЕР у нейронах. Посткондиціюван-
ня ксеноном значно поліпшило функцію
задніх кінцівок, зменшило ступінь апоп-
тозу нейронів, збільшило кількість нор-
мальних нейронів та сприяло виділенню
білка, пов’язаного із стресом ЕР, у спин-
ному мозку. Уведення інгібітору стресу
ЕР 4-PBA суттєво зменшило апоптоз,
спричинений стресом ЕР після ІРТ. По-
сткондиціонування ксеноном пригнічува-
ло активацію стресу ЕР, що сприяло по-
легшенню ІРТ завдяки інгібуванню апоп-
тозу нейронів [14].

Захист від гіпоксично-ішемічного

ушкодження мозку. Вплив ксенону

на автофагію у новонароджених

щурів

Мало відомо про те, як ксенон
може впливати на гіпоксично-ішемічне
ураження мозку (ГІУМ) у новонароджених
щурів. У дослідженні використано модель
новонароджених щурів для вивчення по-
тенційного впливу ксенону на автофагію
(процес перетравлення клітиною власних
органел і ділянок цитоплазми — природ-
не очищення клітин) нейронів і тяжкість
ГІУМ.

У новонароджених щурів лінії
Sprague–Dawley спричиняли ГІУМ. Їх ран-
домізували для проведення «лікування»
ксеноном або легкої гіпотермії (32 °C)
протягом 3 год. Ступінь ГІУМ, автофагію
нейронів і функцію нейронів у декількох
особин із кожної групи оцінювали з ви-
користанням гістопатології, імунохімії,
трансмісійної електронної мікроскопії,
західного блот-аналізу, тестів «відкрите
поле» та «трапеція» на 3-й і 28-й день
після ГІУМ.

Порівняно з контрольною (бута-
форською) групою Sham гіпоксія та іше-
мія призвели до збільшення об’єму це-
ребрального інфаркту, тяжких уражень
мозку, збільшення утворення автофаго-
сом та експресії білка-регулятора авто-
фагії Beclin-1 та асоційованого з мікрот-
рубочками білка 1A/1B-легкого ланцюга
3 класу II (LC3-II) у мозку щурів. Це суп-
роводжувалося порушеннями функцій
нейронів. Терапія ксеноном та/або гіпо-
термією значно зменшила об’єм інфарк-
ту та поліпшила неврологічні показники
у щурів із ГІУМ, особливо ефективною
була комбінована терапія. Ксенон по-
мітно зменшив мінливість білків Beclin-1
та LC3-II, а також утворення автофаго-
сом, спричинені ГІУМ. Припускають, що
ксенон діяв нейропротекторний чинник
при ГІУМ, імовірно, через інгібування
автофагії нейронів, спричиненої гіпок-
сією [15].
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Вдихання ксенону зменшує

нейронне ушкодження та запобігає

епілепсії у молодих дорослих

самців щурів Sprague-Dawley із

лихоманковими судомами

Лихоманкові судоми (ЛС) зазвичай
виникають у дитинстві та можуть призве-
сти до незворотних ушкоджень нейронів,
порушень когнітивної функції та
збільшення ризику епілепсії в подальшо-
му. Незважаючи на те, що антиепілеп-
тичні препарати лікують ЛС та полегшу-
ють їхній перебіг, ефективність цих пре-
паратів для запобігання розвитку епі-
лепсії є незадовільною. Крім того, засто-
сування антиепілептичних препаратів
може впливати на розвиток функцій моз-
ку в дітей. У дослідженні вивчали мож-
ливість використання ксенону для ліку-
вання тривалих ЛС і запобігання епілепсії
у новонароджених спартанських щурів
лінії Sprague-Dawley.

Тривалі ЛС (ТЛС) спричиняли гіпер-
термічною обробкою. Через 90 хв ТЛС
тваринам проводили інгаляцію сумішшю
70 % ксенону, 21 % кисню та 9 % азоту
протягом 60 хв. Рівень глутамату, міто-
хондріального окисного стресу, мітофагії
та ушкодження нейронів, а також судо-
ми, функції навчання та пам’яті вимірю-
вали в певні часові точки.

У період новонародження тривалі
ЛС спричинили спонтанні судоми, пору-
шення навчання та пам’яті, що супровод-
жувалося підвищенням рівня глутамату,
мітохондріального окисного стресу, міто-
фагії та ушкодженням нейронів. Лікуван-
ня ксеноном зменшило ці зміни та ризик
трансформації ТЛС в епілепсію в подаль-
шому [16].

Седативний ефект ксенону,

спричинений взаємодією з

циклічним нуклеотид-

зв’язувальним доменом каналів

HCN2, які експресуються

таламокортикальними нейронами

вентробазального ядра в мишей

Результати дослідження свідчать,
що седативні властивості ксенону пев-

ною мірою пов’язані з втручанням у цик-
лічний нуклеотид-зв’язувальний домен
каналів HCN2 (hyperpolarization activated
cyclic nucleotide gated potassium and
sodium channel 2), що зменшує ак-
тивність цих каналів у таламокортикаль-
них нейронах. Це призводить до змен-
шення активності передачі сигналів у
кору. Експерименти, проведені як ex vivo,
так і in vivo з використанням мишиної
моделі HCN2EA, підтверджують, що мо-
дифікація місця зв’язування зменшує
ефекти ксенону на клітинному та повед-
інковому рівнях. Ці результати дають уяв-
лення про складні молекулярні механіз-
ми, що лежать в основі властивостей
ксенону як анестетика [17].

Нейропротекторний ефект і

можливе терапевтичне

застосування ксенону при

неврологічних захворюваннях

Ксенон є інертним газом зі стійки-
ми хімічними властивостями та нейро-
протекторним ефектом у субанестетич-
них концентраціях. Основні механізми
полягають у зменшенні ексцитотоксич-
ності та інгібуванні рецепторів NMDA й
пов’язаних з ними ефектів, таких як ан-
тиоксидантні ефекти, зменшена актива-
ція мікроглії та кальційзалежні механізми,
а також взаємодія з певними іонними
каналами і гліальними клітинами. З огля-
ду на нейропротекторну роль у великій
кількості експериментальних та клінічних
досліджень підтверджено значущий те-
рапевтичний ефект ксенону в лікуванні
неврологічних захворювань [18].

Нейропротекторний ефект ксенону
в щурів із спричиненими каїновою кис-
лотою загальними гострими судомами

Раніше доведено нейропротекторні
властивості ксенону при епілепсії. Однак
механізм цих захисних ефектів не по-
вністю з’ясовано. У дослідженні оцінено
вплив інгаляції ксенону на автофагію при
ушкодженні нейронів, спричиненому ге-
нералізованими судомами.

Експериментально спричиняли ге-
нералізовані судоми в щурів за допомо-
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гою каїнової кислоти. Потім тваринам
проводили інгаляцію сумішшю 70 % ксе-
нону, 21 % кисню та 9 % азоту. Конт-
рольна група отримувала суміш 79 %
азоту та 21 % кисню. Також уводили
інгібітори автофагії або індуктор автофагії
перед введенням каїнової кислоти та
ксенону для визначення ролі автофагії в
захисних властивостях ксенону. Визнача-
ли рівень апоптозу, ушкодження нейронів
і автофагії.

Інгаляція ксенону значно зменшила
тяжкість ушкодження нейронів, спричи-
неного судомами. Цьому сприяло
збільшення автофагії. Інгібування авто-
фагії призвело до усунення нейропротек-
торних ефектів ксенону. Симуляція авто-
фагії з використанням рапаміцину відтво-
рила захисний вплив ксенону при гене-
ралізованих судомах. Отримані результа-
ти підтверджують сильний нейропротек-
торний ефект ксенону при генералізова-
них судомах, спричинених каїновою кис-
лотою, і свідчать про те, що збільшення
автофагії може бути основою захисних
властивостей ксенону. Ксенон та індук-
тори автофагії можуть бути потенційно
корисними для клінічного використання
з урахуванням їхніх нейропротекторних
ефектів при епілептичних судомах [19].

Застосування ксенону в комплексі

інтенсивної терапії алкогольної

інтоксикації

Досліджено вплив ксенону на
клініко-лабораторні показники у хворих з
алкогольною інтоксикацією. За результа-
тами дослідження виявлено зниження
клінічних ознак захворювання та його
ускладнень у групі, яка отримувала ліку-
вання ксеноном, порівняно з конт-
рольною групою. Лабораторні дані
підтверджують раніше відновлення по-
казників рCO

2
, рО

2
 і кислотно-основного

стану під впливом терапії ксеноном.

Досліджено вплив ксенону на
рівень свідомості та вияви делірію у хво-
рих з алкогольною інтоксикацією. Уста-
новлено, що інгаляційна терапія ксено-
ном сприяє поступовому відновленню

рівня свідомості та зменшенню виявів
делірію. Тривалість перебування хворих
у стані алкогольного делірію була мен-
шою в групі, яка отримувала терапію ксе-
ноном [20].

Аналіз літератури дав змогу зроби-
ти такі висновки:

1. Ксенон є перспективним агентом для
захисту тканин мозку при травматич-
них ушкодженнях та ішемічних под-
іях. У дослідженнях підтверджено
його потенціал щодо зменшення не-
гативних наслідків травматичного
ушкодження головного мозку та пол-
іпшення реабілітаційних процесів.

2. Дослідження показали, що ксенон
сприяє зменшенню запалення та
поліпшує цілісність гематоенцефалі-
чного бар’єра, що має важливе зна-
чення для забезпечення оптимальних
умов для відновлення мозкової
функції після ушкодження.

3. Ксенон є ефективним засобом для
поліпшення неврологічних дефіцитів
після ішемічного інсульту. Досліджен-
ня підтвердили його позитивний
вплив на відновлення сенсорно-мо-
торних функцій, зменшення рівня
тривожності та депресії, поліпшення
когнітивних показників та рухової
координації.

4. Перевагою ксенону є відсутність не-
гативного впливу на мікрофлору
кишківника. Це забезпечує додатко-
ву безпечність і стабільність віднов-
лювальних процесів після мозкових
ушкоджень.

Огляд літератури підтверджує, що
ксенон може бути перспективним засо-
бом для розробки нових стратегій ней-
ропротекції та поліпшення результатів
реабілітації при ушкодженнях головного
мозку та ішемічних порушеннях. Прове-
дення додаткових досліджень у цьому
напрямі допоможуть визначити деталь-
ний механізм дії ксенону та сприятимуть
розробці ефективних клінічних підходів
до лікування пацієнтів із зазначеними
станами.
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Summary/Резюме

Inflammation is the main typical pathological process. Currently, low-grade diffuse
chronic inflammation (low-grade inflammation – LGI) is of considerable interest. The aim
of the work was to determine the research directions of low-grade diffuse chronic
inflammation based on the materials of the Nature portfolio, located on the Internet page
https://www.nature.com/subjects/inflammation. The 100 latest articles by relevance as of
04/02/2024 were taken from the “Latest Research and Reviews” section. First, they were
sorted by year of publication and Nature series journals in which they were published.
Next, the articles were divided into the headings “Acute inflammation”, separately “Covid-
19”, “Chronic inflammation” and “Other”. In the future, 50 articles on chronic inflammation
– LGI – were taken. They were divided into those related to 1) etiology, 2) pathogenesis,
3) clinic, 4) methods of research, diagnosis and prognosis, 5) treatment and prevention of
this inflammation, as well as specific topics, in particular certain diseases. It was established
that of the 100 most relevant articles in the Nature portfolio, 58 were published in the
current year, 17 in 2023, and the rest in previous years up to 2010. The largest numbers
of articles were published in the journals “Nature Communications” – 43, “Nature Reviews
Disease Primers” – 19 and “Scientific Reports” – 9, the rest – in other journals. Of the 50
first articles from LGI taken for further analysis, the majority of works (40) were related to


