
Ч и т а й т е  н а с  н а  с а й т і :  h t t p : / / m e d e x p e r t . c o m . u a
CLINICAL CASE

ISSN 2663-7553   Modern pediatrics. Ukraine  4(140)/2024126

УДК 616.831-002.4-036.11-06:[616.921.5:616.98:578.834.1]

Л.А. Волянська1, Е.І. Бурбела1, Л.В. Бугель2, 
С.В. Кізан2, О.Р. Боярчук1

Гострий некротизуючий енцефаліт, спричинений 
вірусним дуетом (клінічний випадок)

1Тернопільський національний медичний університет імені І.Я. Горбачевського, Україна
2КНП «Тернопільська обласна дитяча лікарня» Тернопільської обласної ради, Україна

Modern Pediatrics. Ukraine. (2024). 4(140): 126-130. doi: 10.15574/SP.2024.140.126

For citation: Volianska LA, Burbela EI, Bugel LV, Kizan SV, Boyarchuk OR. (2024). Acute necrotizing encephalitis caused by a viral 
duet. Modern Pediatrics. Ukraine. 4(140): 126-130. doi: 10.15574/SP.2024.140.126.

Пандемія SARS-CoV-2 зробила виклик людству і поставила перед ним цілу низку завдань, від вирішення яких залежатиме його  
подальше існування. Викликає занепокоєння поєднання SARS-CoV-2 та інших поширених респіраторних вірусів, особливо вірусу гри-
пу А, який перебігає з подібними симптомами та спричиняє резонанс спільних клінічних ефектів.
Мета — підвищити обізнаність лікарів щодо особливостей перебігу коінфекції вірусу грипу А та SARS-CoV-2 на основі аналізу клініч-
ного випадку в дитини раннього віку.
Описано клінічний випадок реалізації флюковіду тяжкими неврологічними порушеннями, що збіглася в часі з поствакциналь-
ним періодом після щеплення вакциною для профілактики кору, паротиту та краснухи (КПК) у хлопчика віком 1 рік 4 міс. Коінфекція  
(грип А + SARS-CoV-2), яка виникла на 8-му добу після щеплення вакциною КПК у дитини раннього віку, мала тяжкий перебіг із 
домінуючими позалегеневими проявами у вигляді некротизуючого енцефаліту. Вчасна противірусна терапія в поєднанні із людським  
імуноглобуліном та адекватною симптоматичною терапією (протисудомні, антибактеріальні препарати, парентеральна дезінтоксика-
ція) мінімалізували наслідки перенесеного ураження мозкової речовини.
Дослідження виконано з дотриманням принципів Гельсінської декларації. На дослідження та оприлюднення його результатів отримано 
письмову згоду матері пацієнта.
Автори заявляють про відсутність конфлікту інтересів.
Ключові слова: грип А, SARS-CoV-2, дитина, гострий некротизуючий енцефаліт.
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The SARS-CoV-2 pandemic has challenged humanity and set before it a number of tasks, the solution of which will depend on its future 
existence. The combination of SARS-CoV-2 and other common respiratory viruses, especially influenza A virus, which presents with similar 
symptoms and causes a resonance of shared clinical effects, is of concern.
The aim of the study is to increase the awareness of doctors about the peculiarities of the co-infection of the influenza A virus and SARS-CoV-2 
based on the analysis of a clinical case in a young child.
A clinical case of the implementation of flucovid with severe neurological disorders is described, which coincided in time with the post-
vaccination period after vaccination with the MMR (measles, mumps, and rubella) in a 1-year-old boy. 4 months Coinfection (influenza A + 
SARS-CoV-2), which occurred on the 8th day after vaccination with the PDA vaccine in a young child, had a severe course with dominant 
extrapulmonary manifestations in the form of necrotizing encephalitis. Timely antiviral therapy in combination with human immunoglobulin  
and adequate symptomatic therapy (anticonvulsants, antibiotics, parenteral detoxification) minimized the consequences of brain tissue damage
The research was carried out in compliance with the principles of the Declaration of Helsinki. Written consent of the patient's mother  
was obtained for the study and publication of its results.
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Вступ

Пандемія SARS-CoV-2 зробила виклик 
людству і поставила перед ним  
цілу низку завдань, від вирішен-

ня яких залежатиме його подальше існуван-
ня. Ми стали свідками швидкої трансформації 
цього епідемічного збудника до становлення 
його як ендемічного. Але цей прогнозований  
природний процес не приніс полегшення, а рад-
ше спровокував ще більше занепокоєння перед 
невизначеністю подальшого розвитку подій. 
Перманентна пандемія COVID-19 супроводжу-
валася швидкою мутацією вірусу і появою все 

нових його варіантів із поступовим послаблен-
ням вірулентності та набування ознак ендеміч-
ності. Останнє викликає занепокоєння щодо 
поєднання SARS-CoV-2 та інших поширених 
респіраторних вірусів, особливо вірусу гри-
пу А, який перебігає з подібними симптомами.  
Такий варіант коінфекції спричиняє резо-
нанс спільних клінічних ефектів [24]. In vivo  
в мишей, коінфікованих вірусом грипу А,  
спостерігалося збільшення вірусного наван-
таження SARS-CoV-2 і більш серйозне ура-
ження легень, а попередня грипозна інфекція  
істотно призвела до агресивності коронавіру-
су в широкого діапазону типів досліджуваних 



Ч и т а й т е  н а с  н а  с а й т і :  h t t p : / / m e d e x p e r t . c o m . u a

КЛІНІЧНИЙ ВИПАДОК

ISSN 2663-7553   Сучасна педiатрiя. Україна  4(140)/2024 127

клітин [4]. Враховуючи прогностичні особ-
ливості імунних реакцій дитячого організму  
на пандемічний коронавірус (автоімунний 
компонент), вплив його комбінації з вірусом 
грипу може мати для дітей тяжкі непередбачу-
вані наслідки. Повідомлення про цей варіант 
коінфекції з’являються все частіше, що викли-
кає занепокоєння через недостатність знань 
про клінічні особливості такого поєднання цих  
респіраторних вірусів. У сезоні 2021–2022 рр. 
серед госпіталізованих дітей, хворих на грип, у 
США 6% були інфікованими ще й SARS-CoV-2, 
серед померлих 16% також мали цю комбіна-
цію [1]. Коінфекція погіршувала стан хворих, 
особливо пов’язаний із позалегеневими енце-
фалітичними проявами [12].
Мета дослідження — підвищити обізнаність 

лікарів щодо особливостей перебігу коінфекції 
вірусу грипу А та SARS-CoV-2 на основі аналізу 
клінічного випадку в дитини раннього віку.

Дослідження виконано з дотриманням прин-
ципів Гельсінської декларації. На дослідження 
та оприлюднення його результатів отримано 
письмову згоду матері пацієнта.

Клінічний випадок
Хлопчик, віком 1 рік 4 місяці, захворів гостро 

з підвищення температури тіла до фебрильних 
цифр, млявості з переходом до сонливості на 
7-му добу після щеплення вакциною для про-
філактики кору, паротиту та краснухи (КПК),  
із чим батьки насамперед пов’язали виникнення 
захворювання. На 1-шу добу хвороби (8-ма доба 
після щеплення) на тлі гарячки 38,9°С спостері-
галися повторні короткочасні клоніко-тоніч-
ні судоми та повторне блювання, не пов’язане  
з вживанням їжі або рідини, після чого на-
ростало порушення свідомості аж до сопору.  
Дитину госпіталізували в тяжкому стані за ра-
хунок інтоксикаційного та судомного синдромів 
із діагнозом «Гострий вірусний менінгоенце-
фаліт, церебральна кома І ст.». Протягом на-
ступної доби на тлі противірусної (ацикловір), 
протисудомної та дезінтоксикаційної терапії 
стан продовжував прогресивно погіршувати-
ся за рахунок неврологічної симптоматики.  
На 4-ту добу захворювання констатували со-
пор за шкалою Глазго 9–10 балів: вузькі зіни-
ці, мляву фотореакцію, тонічне напруження 
м’язів тіла, мозковий крик, рефлекси з верхніх 
і нижніх кінцівок симетричні, високі, виражену  
ригідність м’язів потилиці, позитивний сим-
птом Керніга, при цьому дихання неритмічне, 

на тлі маскової подачі кисню сатурація ста-
новила 92%, тахіаритмія — 160–175 уд. на хв,  
артеріальний тиск — 100/50 мм рт. ст. У зв’яз-
ку з прогресивним погіршенням стану дитину  
перевели на штучну вентиляцію легень.

На момент госпіталізації в загальному аналізі 
крові: лейкоцити — 10,89×109/л із зсувом вліво 
(7% паличкоядерних лейкоцитів), токсична 
зернистість, 1% плазматичних клітин і тромбо-
цитопенія (128×109/л), швидкість осідання ери-
троцитів — 10 мм/год. У біохімічному аналізі 
крові виявили тенденцію до гіпропротеїнемії 
(57,8 г/л). Полімеразна ланцюгова реакція 
(ПЛР) ліквору на виявлення вірусів герпесу  
1, 2 і 6 типів, цитомегаловірусу та вірусу кору, 
краснухи — негативні, швидкий тест на SARS-
CoV-2 — негативний. 

Прогресування патологічного процесу  
підтвердили магнітно-резонансною томо-
графією головного мозку: симетричне, білате-
ральне ураження глибокої мозкової речовини, 
перивентрикулярної білої мозкової речови-
ни, кортикальної та субкортикальної мозкової  
речовини лобно-тім’яних часток, білої речови-
ни обох гемісфер мозочка; нерівномірно потов-
щена слизова етмоїдальних комірок; тотально 
апневматизовані повітроносні комірки правої 
скроневої кістки за рахунок наявного в них вмі-
сту посиленого магнітно-резонансного сигналу  
на Т2, ізо- в режимі FLAIR. Висновок —  
«Гострий некротичний енцефаліт. Двобічний 
верхньощелепний синусит. Лівобічний мастої-
дит. Отит». 

Подальше спостереження за пацієнтом  
та аналіз лабораторних показників (прокальци-
тонін — 38,99 нг/мл; міжнародне нормалізоване 
відношення — 1,29; D-димер — 913 нг/мл) по-
ставило під сумнів результати швидкого тесту 
на SARS-CoV-2. Обтяжений епідеміологічний 
анамнез (лабораторно підтверджена обласним 
лабораторним центром циркуляція вірусу гри-
пу А, дані про тісний контакт у сім’ї з хворими з 
респіраторними проявами) і тяжкість клінічних 
проявів у пацієнта спрямували діагностичний 
пошук у напрямку коінфекції, що підтвердили 
результатами дослідження слизу з носоглотки  
з виявленням антигенів вірусу грипу А. За да-
ними повторного тестування на SARS-CoV-2 
методом ПЛР виявлено РНК SARS-CoV-2. 

Серед існуючих нині у світі вакцин немає аб-
солютно нереактивогенних, і проблема виник-
нення поствакцинальних реакцій продовжує 
залишатися актуальною [8]. Будь-який медич-
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ний інцидент, що стався після вакцинації, може 
бути як наслідком вакцинації, так і збігатися  
з нею в часі. Тому в кожному випадку потрібний 
ретельний аналіз, що і виконано в наведеному 
нами випадку.

Детальний збір анамнезу (респіраторні  
прояви в інших членів сім’ї, епідеміологічний 
моніторинг регіону проживання пацієнта — 
зростання кількості верифікованих випад-
ків грипу А та SARS-CoV-2) дав змогу за-
підозрити в пацієнта розвиток флюковіду,  
що збіглося з поствакцинальним періодом. 
Останнє підтвердили лабораторно виявлен-
ням РНК SARS-CoV-2, антигенів вірусу грипу 
А. Відсутність РНК вірусів кору та краснухи 
дали змогу підтвердити, що несприятлива подія 
після імунізації (НППІ) після введення КПК  
у цієї дитини є збігом у часі з гострим некро-
тизуючим енцефалітом змішаної вірусної  
(SARS-CoV-2 + грип А) етіології. 

Етіологічна верифікація дала змогу призна-
чити етіотропну терапію (ремдесивір — 5 мг/кг 
на добу довенно зі зниженням до 2,5 мг/кг  
на добу протягом наступних 4 діб, озельта-
мивір — 3 мг/кг на добу протягом 2 діб). Тяж-
кість стану дитини, тенденція до лейкопенії 
(5,01×109/л), гіпопротеїнемії (57,8 г/л), тром-
боцитопенія (128×109/л) обумовили застосу-
вання також 10% довенного імуноглобуліну  
в дозі 1 г/кг. Терапія передбачала також па-
рентеральну антибактеріальну (амікацин —  
74 мг/кг), високодозну протисудомну терапію 
та солу-медрол 10 мг/кг. Дитина перебувала 
на стаціонарному лікуванні протягом 21 доби.  
На момент виписки стан дитини наближався до 
задовільного, утримувався легкий лівобічний 
парапарез і залишався підвищеним рівень тром-
боцитів у загальному аналізі крові (405×109/л).

Обговорення
Винятковість наведеного випадку — реаліза-

ція мікст-інфекції тяжкими неврологічними по-
рушеннями, що збіглася в часі з поствакциналь-
ним періодом після щеплення вакциною КПК. 
Кожен вірус із дуету, виявленого в наведеного 
пацієнта, має нейротропний вплив. Тому ефект 
їхньої спільної участі в патогенезі захворюван-
ня прогнозовано передбачав більш тяжкий пе-
ребіг, ніж кожного поодинці.

Мультиорганна запальна реакція та ен-
дотеліальна дисфункція, індуковані вірусом 
SARS-CoV-2, спричиняють широкий спектр 
неврологічних розладів [6,17]. Ізольована ко-

ронавірусна інфекція наразі є відповідальною 
за низку тяжких пара- і постінфекційних ней-
розапальних синдромів, зокрема, ураження 
різних компонентів нервової системи та пери-
феричної нервово-м’язової системи. Невроло-
гічні симптоми діагностовано в 73% госпіталі-
зованих пацієнтів із COVID-19, здебільшого це: 
головний біль, міалгії та порушення свідомості.  
З боку центральної нервової системи переважно 
повідомлено про неспецифічні енцефалопатії, 
які становили від 13% до 40% усіх неврологіч-
них проявів [19]. COVID-19 спричиняє параін-
фекційну гостру некротизуючу енцефалопатію 
та постінфекційний гострий поширений енце-
фаломієліт у поєднанні з мікрокрововиливами, 
після яких зазвичай настає лише часткове оду-
жання [14,16,22]. За даними 20 аутопсій голов-
ного мозку померлих від COVID-19 дорослих 
із наступною візуалізацією ex vivo та розтином 
виявлено гострі вогнищеві енцефалітоподіб-
ні зміни та активацію мікроглії [2]. Клінічно 
менінгоенцефаліт відзначено в різних віко-
вих групах [20]. У дітей широкий спектр не-
врологічних проявів, пов’язаних з інфекцією  
SARS-CoV-2, виявлено як ізольовано, що 
розвиваються під час COVID-19 або після 
одужання, так і в контексті мультисистем-
ного запального синдрому (MIS-С) [8,9,26].  
Найчастішими реєстрованими неврологічними 
проявами COVID-19 є порушення мозкового 
кровообігу, оборотні ураження селезінки, син-
дром Гієна–Барре, доброякісна внутрішньоче-
репна гіпертензія, менінгоенцефаліт; гострий 
некротизуючий енцефаломієліт [16,21,23].

Підтвердженням нейровірулентності цьо-
го збудника є окремі повідомлення про ліквор, 
позитивний на РНК SARS-CoV-2 [27]. Проте  
залишається відкритим питання про репліка-
цію вірусу в нервовій тканині. Отже, SARS-
CoV-2 може спричиняти пряму вірусну дію в 
центральній нервовій системі, формувати пост- 
інфекційний імуноопосередкований процес  
або індукувати вірусне гіперзапалення.  
Дисфункція смаку, нюху, геморагічний або 
ішемічний інсульти, енцефаліт, менінгіт, син-
дром Гієна–Барре, поліневрит тощо, спровоко-
вані COVID-19, — це лише «верхівка айсберга».

Три чверті неврологічних проявів при грипі 
припадає на госпіталізованих із його приводу 
дітей [18]. Грип у дітей може супроводжувати-
ся різного роду ураженнями головного мозку:  
фебрильними судомами, енцефалопатією,  
гострим або постінфекційним енцефалітом, 
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гострою некротичною енцефалопатією, які  
можуть загрожувати життю або залишати тяжкі 
неврологічні наслідки [11]. Серед причини ен-
цефаліту в дітей 6% становить вірус грипу [10]. 

Спільний вплив обох вірусів у розвит-
ку коінфекції є тим важливим фактором,  
що визначає клінічний ефект у кожному кон-
кретному випадку залежно від балансу між 
індивідуальними захисними можливостями 
імунітету та імунопатологічними процеса-
ми, що запускаються [7,15]. Постінфекційний 
імуноопосередкований процес або індукова-
не вірусне гіперзапалення, що розвиваються  
за поєднання цих двох вкрай небезпечних і мало 
прогнозованих у запуску того чи іншого патоге-
нетичного процесу вірусів, потребує швидкого 
розпізнавання їхньої комбінації. Це давати-
ме хороші шанси на найбільший позитивний 
ефект у лікуванні таких пацієнтів. Оскільки 
таких повідомлень поки недостатньо, а досвід 
у лікуванні такої комбінації інфекцій ще лише 
в «зародковій» стадії, публікація наведеного 
клінічного випадку стане черговим «пазлом»  
у вивченні флюковіду в дітей. Флюковід на по-
рядок частіше фіксується в дітей (3,2% проти 
0,3% у дорослих), і в реанімаційних хворих більш 
ніж утричі коінфекція частіша за моноінфекцію 
(2,2% проти 0,6%). Сезон весна-літо 2022 року 
на Австралійському континенті та осінь-зи-
ма 2022–2023 рр. на Європейському і Північ-
ноамериканському ознаменувалися реєстра-
цією великої кількості випадків тяжкого грипу  
на тлі зростання кількості випадків COVID-19. 
Твіндемія відзначалася більш подовженим 
періодом первинної вірусемії, тяжчим перебі-
гом із розвитком тяжкої пневмонії зі зростан-
ням шансів на штучну вентиляцію легень і ле-
тальний кінець порівняно з моноінфекцією [25].

Описаний у наведеному нами клінічному 
випадку варіант флюковіду є особливим ще  
й тим, що розвинувся в дитини на тлі поствак-
цинального періоду. Тому клінічні прояви, 
виявлені у хворого під час першого контакту, 
насамперед були розцінені як несприятлива 
подія після імунізації. Це відразу ініціювало 
дослідження причинно-наслідкового зв’язку  
із застосуванням вакцини КПК. Загальнові-
домо, що збільшення кількості виявлених  
порушень стану здоров’я щеплених у поствак-

цинальному періоді пов’язані із сезонним 
підвищенням захворюваності на гострі респіра-
торні захворювання. У кожної п’ятої дитини,  
щепленої в період листопад-грудень, реєс- 
трується НППІ, а в травні-червні фіксуєть-
ся зменшення їхньої кількості до одиничних  
випадків [5]. Оскільки в наведеному нами 
клінічному випадку звернення припало на 
першу половину грудня, то це схилило до 
думки про пов’язаність із вакцинацією. На 
користь цієї версії свідчило також виникнен-
ня перших проявів неврологічного характеру  
на 8-му добу після введення КПК. Це від-
повідало ймовірності зв’язку з вакциною, при 
застосуванні якої в цьому часовому проміжку  
(від 6 до 11 діб) після вакцинації описуються 
епізоди судом як можливий варіант НППІ [13]. 
Відсутність РНК вірусу кору в лікворі пацієнта 
дали змогу заперечити такий причинно-наслід-
ковий зв’язок із застосуванням вакцини КПК. 
Враховуючи виявлення РНК вірусів грипу А та 
SARS-CoV-2, їх визнали причетними до виник-
нення судомного синдрому, пов’язаного з ро-
звитком некротизуючого енцефаліту та набряку 
мозку з мозковою комою І ст.

Поєднання двох вельми агресивних за своїм 
впливом на нервову систему вірусів (грип А + 
SARS-CoV-2), які вразили дитину раннього 
віку на тлі поствакцинального періоду, стало 
обтяжливим фактором у процесі розвитку за-
хворювання. Але вчасна адекватна етіотропна 
терапія допомогли врятувати життя дитини  
та мінімізувати наслідки перенесеного некроти-
зуючого енцефаліту.

Висновки
Коінфекція (грип А + SARS-CoV-2), яка ви-

никла на 8-му добу після щеплення вакциною 
КПК у дитини раннього віку, мала тяжкий пе-
ребіг із домінуючими позалегеневими проявами 
у вигляді некротизуючого енцефаліту. Вчасна 
противірусна терапія в поєднанні із людським 
імуноглобуліном та адекватною симптоматич-
ною терапією (протисудомні, антибактеріаль-
ні препарати, парентеральна дезінтоксикація) 
мінімізували наслідки перенесеного ураження 
мозкової речовини.

Автори заявляють про відсутність конфлік-
ту інтересів.
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