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Вірусні менінгіти — найпоширеніші інфекційні за-
хворювання нервової системи. Найчастіше 

спричинюються ентеровірусами (за даними аналізу 
75 тис. випадків менінгітів на рік у США) [13]. У Ве-
ликій Британії вірусний менінгіт є причиною госпіта-
лізації у 5 — 15 випадках на 100 тис. населення [11].

Вірусний менінгіт, який розвивається у дітей ві-
ком до 1 місяця життя або в осіб з імунодефіцитним 
станом може супроводжуватися тяжкими усклад-
неннями і становити серйозну небезпеку для життя.

Перші описи ентеровірусного захворювання, 
зроблені під час спалаху плевродинії в Ісландії, 
датовано 1856 р. Згодом захворювання отримало 
назву «хвороба Бронхольма» від назви острова 
Бронхольм, де було зафіксовано спалах [24].

Упродовж 1910 — 1913 рр. зафіксовано чис-
ленні спалахи серозного менінгіту в Парижі, а в 
1922 — 1934 рр. — схожі спалахи в скандинав-
ських країнах [13].

Відомості про спалахи, спричинені ентеровіру-
сами, дедалі частіше трапляються у науковій літе-
ратурі, що свідчить про чітку тенденцію до інтенси-
фікації епідемічного процесу, а також про широке 
географічне поширення збудника [15].

У 2008 р. у Кореї під час епідемії серозного 
менінгіту було досліджено методом полімеразної 
ланцюгової реакції (ПЛР) у режимі реального часу 

ліквор у 758 пацієнтів і виділено ентеровіруси 
ECHO 6-го і 30-го типу [15]. Влітку 2012 р. у м. Су-
чава (Румунія) зареєстровано спалах ентеровірус-
ного менінгіту, коли захворіли 62 пацієнти. Ізольо-
ваний асептичний менінгіт виявлено у 53 хворих, 
ще у 9 пацієнтів захворювання поєднувалося з ін-
шими клінічними формами (герпангіною, шлунко-
во-кишковою формою) [18].

У Бразилії з грудня 1998 р. до грудня 2003 р. 
проведено моніторинг за ентеровірусними менінгі-
тами. Загалом було досліджено 1022 зразки лікво-
ру. У 162 (15,8 %) зразках виявлено ентеровіруси 
людини, в 139 з них виділено ECHO тип 30. За пе-
ріод спостереження зафіксовано п’ять спалахів 
менінгіту, у чотирьох із них домінував збудник 
ECHO тип 30. Також повідомлено про 734 спора-
дичні випадки. У 70 % хворих також виділено вірус 
ECHO тип 30. Незважаючи на переважно доброя-
кісний перебіг ентеровірусних менінгітів, зафіксо-
вано п’ять летальних наслідків [14].

З травня до вересня 2000 р. зафіксовано вели-
кий спалах асептичного менінгіту в Бельгії. Під час 
аналізу ліквору 122 пацієнтів методом RT-PCR 
отримано такі результати: вірус ECHO тип 
30 (31,2 %), тип 13 (23,8 %), тип 6 (20,5 %) [24].

У 2000 р. у Франції (регіон Рона — Альпи) за-
фіксовано 559 випадків асептичного менінгіту, 
спричиненого ентеровірусами. Від усіх пацієнтів 
отримано зразки ліквору, які обстежено на наяв-

Ентеровірусний менінгіт — багатогранна 
проблема сучасної інфектології

За даними зарубіжної та вітчизняної літератури вивчено клініко-епідеміологічні особливості перебігу ентеро-
вірусного менінгіту. Висвітлено сучасні напрями в його діагностиці та лікуванні. Описано випадки спалаху менінгіту 
ентеровірусної етіології у різних країнах. Проаналізовано перебіг ентеровірусного менінгіту у 46 дорослих хворих, 
госпіталізованих під час спалаху у 2013 р., за даними архіву Львівської обласної інфекційної клінічної лікарні.

Ключові слова: ентеровірус, ентеровірусна хвороба, спалах, менінгіт.

А. Я. ОРФІН, А. М. ЗАДОРОЖНИЙ, Н. М. ПРИКУДА

Львівський національний медичний університет ім. Данила Галицького

УДК 616.831.9–002.1:578.835.1 

Орфін Андрій Ярославович, асистент кафедри інфекційних хвороб
79010, м. Львів, вул. Пекарська, 54. E-mail: aorf87@gmail.com

Neuro 2_2016.indd   91 17.06.2016   15:14:29



УКРАЇНСЬКИЙ НЕВРОЛОГІЧНИЙ ЖУРНАЛ  ·   2016, № 2 УКРАЇНСЬКИЙ НЕВРОЛОГІЧНИЙ ЖУРНАЛ  ·   2016, № 292

ЛІКАРЮ-ПРАКТИКУ

ність РНК ентеровірусів методом ПЛР. Також обсте-
жено кал та змиви з носоглотки. Виявлено пере-
важання трьох типів ентеровірусів: ECHO 13, ECHO 
30 та ECHO 6 [9].

У Марселі в період з травня до грудня 2000 р. 
зареєстровано 250 повідомлень про серозний ме-
нінгіт. При дослідження ліквору в більшості пацієн-
тів виділено РНК ECHO тип 30 [12].

За останнє десятиліття спалахи ентеровірусного 
захворювання зареєстровано в шести областях 
Білорусії. Два з них (у 1997 р. (Гомель) і в 2003 р. 
(Мінськ)) були численними — 461 і 1351 пацієнт 
відповідно. Вірус ECHO тип 30 визначено як етіоло-
гічний агент спалаху, який домінував у 1997 р., тоді 
як ECHO тип 30, ECHO тип 6 і Коксакі В5 переважа-
ли під час спалаху в Мінську, коли було зафіксова-
но велику кількість тяжких форм захворювання 
(70 %), зокрема асептичний менінгіт, енцефаліт [4].

Уперше ентеровіруси були ідентифіковані в 
1948 р. G. J. Dalldorf і G. M. Sickles під час спроб 
розробити препарати для хворих на поліомієліт у 
містечку Коксакі (США). Спостерігаючи за миша-
ми, зараженими вірусами, виділеними від хворих 
на поліомієліт, G. J. Dalldorf помітив, що деякі віру-
си можуть спричинювати поліомієлітоподібне за-
хворювання або стерті і непаралітичні форми за-
хворювання. За місцем відкриття віруси отримали 
назву «Коксакі» [7]. Згодом було доведено, що ві-
руси Коксакі можуть спричиняти різні захворю-
вання, зокрема епідемічну плевродинію. За пато-
логічною дією на новонароджених мишей віруси 
розподілили на дві великі групи — А (24 серотипи) 
і В (6 серотипів). У 1946 — 1948 рр. описано епіде-
мічні спалахи захворювання під назвою «триденна 
гарячка». Пізніше було доведено причетність віру-
сів Коксакі до її виникнення [7, 10].

Віруси ECHO відкрив J. F. Enders у 1951 р. [6, 19] 
під час дослідження фекалій здорових осіб. Свою 
назву віруси отримали від скороченої назви 
«Enteric Cytopathogenic Human Orphan viruses» 
(кишкові цитопатогенні людські віруси-сирітки). 
Згодом було доведено причетність вірусів ЕСНО до 
великої кількості захворювань, зокрема тяжких, 
особливо в дітей першого року [6, 19].

Нині описано понад 105 серотипів ентеровіру-
сів, близько 2/3 з них є патогенними для людини. 

За останні 50 років виявлено чітку тенденцію в 
еволюції ентеровірусного захворювання. У 1969 — 
1972 рр. ізольовано та ідентифіковано ще два ві-
руси, яким присвоєно порядкові номери 70 та 71 
[3]. У 1973 р. S. Pheynstoun у фекаліях хворого на 
інфекційний гепатит ідентифікував вірус гепатиту 
А. Згодом було доведено, що він належить до енте-
ровірусів. Йому присвоєно номер 72 [20]. У 
1971 — 1973 рр. ідентифіковано ентеровіруси 68 і 
69, які спричиняють грипоподібне захворювання з 
розвитком млявих паралічів [20].

Процес виявлення та ідентифікації нових енте-
ровірусів триває. Відповідно до останньої класифі-
кації вірусів, прийнятої Міжнародним комітетом з 
таксономії вірусів у 2005 р. в Парижі і у 2006 р. у 
Сан-Франциско, яка ґрунтується на молекулярно-
біологічних властивостях вірусів, виділено 5 видів 
(поліовіруси та ентеровіруси людини А, В, С, D), які 
належать до роду Enterovirus, родини Picornaviridae 
(таблиця) [30].

Для кращого розуміння розмаїття ентеровіру-
сів, а також їх можливості спричиняти велику кіль-
кість клінічних форм ентеровірусного захворюван-
ня потрібно враховувати структуру як самого віру-
су, так і його геному.

Ентеровіруси — це найбільш просто організо-
вані сферичні віруси розміром 20 — 30 нм. Склада-
ються з лінійної однониткової плюс-РНК і капсиду. 
Останній побудований із 60 білкових протомерів, 
розташованих за кубічним типом симетрії, до скла-
ду кожного входять чотири поліпептиди VP1, VP2, 
VP3 і VP4. Поліпептид VP4 розташований на вну-
трішньому боці. Поліпептиди VP2 і VP4 мають спіль-
ний протомер (VP0), який під час розщеплення дає 
початок різним компонентам капсиду [25].

Основним резервуаром ентеровірусів є хворі на 
клінічно маніфестні та стерті форми захворювання, 
а також здорові вірусоносії. Під час аналізу спалахів 
ентеровірусного менінгіту в різних країнах осно-
вним механізмом передачі був повітряно-краплин-
ний, тоді як фекально-оральний механізм мав дру-
горядне значення. Також є дані про можливу при-
четність до епідемічного процесу домашніх тварин. 
У теплий період року певну роль можуть відігравати 
мухи — в їх випорожненнях ентеровіруси зберіга-
ють життєздатність упродовж місяця. Є повідомлен-

Т а б л и ц я
Класифікація ентеровірусів людини за молекулярно-біологічними властивостями

Вид Серотипи

Вірус поліомієліту (Poliovirus) 1 — 3

ЕВ людини А (Human enterovirus A) Коксакі А: 2 — 8, 10, 12, 14, 16; ЕВ: 71, 76, 89 — 91

ЕВ людини В (Human enterovirus B)
Коксакі А: 9; Коксакі В: 1 — 6; ЕСНО: 1 — 7, 9, 11 — 21, 24 — 27, 29 — 33;  
ЕВ: 69, 73 — 75, 77 — 88, 95; ЕВ: 100 — 101

ЕВ людини С (Human enterovirus C) Коксакі А: 1, 11, 13, 15, 17 — 21, 24

ЕВ людини D (Human enterovirus D) ЕВ: 68, 70, 94
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ня про розвиток спалахів ентеровірусного захворю-
вання, фактором передачі якої були стічні води [8].

Для спалахів ентеровірусного менінгіту характер-
на висока контагіозність і масовість захворювання. 
Так, показник захворюваності під час трьох великих 
спалахів, описаних V. Seybil, становив від 800 до 
5000 на 100 тис. населення. Ще однією характер-
ною ознакою є сезонність — підвищення рівня за-
хворюваності у весняно-літній період [8, 23, 25].

Вхідними воротами для ентеровірусів можуть бути 
слизові оболонки ротоглотки, носоглотки та кишки. 
Далі вірус крізь регіонарні лімфатичні вузли або оми-
наючи їх потрапляє в кров, що призводить до первин-
ної вірусемії. Після проникнення ентеровірусів у кров 
розпочинається стадія гематогенної генералізації ві-
русу. На цій стадії вірус можна виявити в крові, цере-
броспінальній рідині, слині, м’язах і фекаліях. Третя 
стадія характеризується органними ураженнями, се-
ред яких найбільше значення мають ураження нер-
вової системи, зокрема головного мозку. Таким чи-
ном, ентеровірусна хвороба може виявлятися у ви-
гляді менінгоенцефалорадикулоневриту, але провід-
ним є синдром серозного менінгіту [16, 22, 26].

Інкубаційний період ентеровірусної хвороби три-
ває 2 — 14 днів. Захворювання починається гостро 
з вираженого інтоксикаційного синдрому. Трива-
лість гарячки не перевищує 10 — 14 днів. Пацієнти 
переважно збуджені, хоча інколи загальмовані. За-
звичай обличчя у хворих гіперемоване, спостеріга-
ють ін’єкцію склер, шкіра суха, можливий поліморф-
ний висип, який часто є причиною діагностичних 
помилок. Можливе порушення сну. Основним вия-
вом захворювання є головний біль з локалізацією в 
лобно-тім’яній ділянці. Менінгеальних симптомів 
може не бути або вони можуть бути виражені незна-
чно, особливо у хворих на легкі та середньотяжкі 
форми. Виражений менінгеальний синдром розви-
вається у 80 % пацієнтів. У деяких хворих спостеріга-
ються судоми, слабко виражена анізорефлексія, 
асиметрія мімічних м’язів, порушення конвергенції, 
анізокорія. Можливе поєднання менінгіту з іншими 
формами ентеровірусної хвороби [10, 20, 22].

Для ентеровірусної хвороби, зокрема для менін-
гіту, характерний двохвильовий перебіг, тобто через 
5 — 7 днів настає так званий світлий період, коли 
пацієнт відзначає виражену позитивну динаміку, але 
згодом його стан знову різко погіршується. Хвилепо-
дібний перебіг більш характерний для дітей [8, 23].

Перебіг серозного менінгіту ентеровірусної етіо-
логії зазвичай доброякісний. На 3-тю–5-ту добу 
зникають загальномозкові симптоми. Склад лікво-
ру нормалізується через 2 — 3 тиж. Досить часто 
захворювання не потребує лікування і настає само-
виліковування. Після перенесеного менінгіту може 
розвинутися астенічний синдром [1, 2, 21, 28].

Діагноз ентеровірусного менінгіту має ґрунтувати-
ся на анамнезі захворювання та епідеміологічному 
анамнезі, клінічній картині, а також результатах фізи-
кального обстеження пацієнта, аналізу ліквору (вміст 

білка, глюкози, плеоцитоз, ідентифікація збудника за 
допомогою ПЛР та серологічної діагностики). Методи 
нейровізуалізації для діагностики ентеровірусного 
менінгіту неінформативні й можуть застосовуватися у 
разі підозри на ентеровірусний енцефаліт [27].

Під час аналізу ліквору можна виявити такі змі-
ни: ліквор зазвичай прозорий, безбарвний, ци-
тоз — 50 — 500 клітин, переважно за рахунок лім-
фоцитів. У загальному аналізі крові можливий по-
мірний лейкоцитоз із незначним нейтрофільним 
зсувом лейкоцитарної формули, прискорення ШОЕ 
[1, 8, 16, 22, 23, 26].

Для специфічної вірусологічної діагностики ен-
теровірусних менінгітів відбирають зразки цере-
броспінальної рідини, калу, змиви з носоглотки, а 
також зразки крові для моніторингу наростання 
титру специфічних антитіл.

Вірусологічний метод із використанням культури 
клітин — найінформативніший у діагностиці ентеро-
вірусного менінгіту. Проте це дослідження тривале 
(у середньому — 28 днів) і не завжди ефективне. 
Особливо тяжко виділити ентеровіруси зі спинно-
мозкової рідини, що при ураженнях ЦНС є осно-
вним діагностичним маркером. Ще однією пробле-
мою є виділення ентеровірусів у здорових носіїв 
або осіб із хронічною персистентною формою енте-
ровірусної хвороби, тому що такий стан не супрово-
джується утворенням повноцінних вірусів [29].

Останніми роками для діагностики ентеровірус-
ної хвороби загалом і менінгіту зокрема широкого 
застосування набув метод ПЛР, який має високу 
чутливість і специфічність. Якщо кількість вірусного 
матеріалу в зразках, які досліджують, менша за рі-
вень детекції ПЛР, то використовують модифікацію 
ПЛР, яка дає змогу збільшити чутливість методу в 10 
тис. разів [21, 29], — вкладену ПЛР.

Не втратили свого значення серологічні методи 
діагностики — виявлення специфічних антитіл ме-
тодами імуноферментного аналізу або імунофлюо-
ресценції. До ранніх маркерів ентеровірусної хво-
роби належать IgA і IgM. Вони з’являються в го-
стрий період, їх можна виявити з перших днів за-
хворювання. Найвищий рівень виявляють через 
14 — 20 днів. Згодом можна виявити IgG, наростан-
ня титру характерне з 14-го дня захворювання. 
Дослідження проводять за методом парних сиро-
ваток. Для діагностики ентеровірусної хвороби 
суттєвим вважають підвищення титру антитіл у си-
роватці крові в 4 рази [27, 29].

Великою проблемою як для лікарів, так і для 
пацієнтів, є відсутність ефективної етіотропної те-
рапії ентеровірусних менінгітів. Тому провідну роль 
у лікуванні таких пацієнтів відіграє адекватна пато-
генетична терапія.

Є повідомлення про застосування препаратів 
інтерферонів [2, 21, 27, 28]. Резистентність до ін-
терферону у вірусів не виникає. Застосовують пе-
реважно α-інтерферони, хоча доказова база ефек-
тивності цих засобів низька.
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Ще один напрям етіотропної терапії ентеровірус-
них менінгітів є застосування імуноглобулінів. Біль-
шість публікацій обґрунтовують використання іму-
ноглобулінів за стандартною схемою лікування у 
новонароджених або в осіб із природженим або 
набутим імунодефіцитним станом. Досвід застосу-
вання імуноглобулінів як етіотропної терапії невели-
кий. Їх ефективність не підтверджено рандомізова-
ними контрольованими дослідженнями [1, 20, 21].

Лікарським засобом, на який покладали найбіль-
ші надії, був плеконарил, який належить до групи 
капсидінгібувальних препаратів. Донедавна його 
широко застосовували як етіотропний засіб для ліку-
вання ентеровірусних менінгітів. Висновки рандомі-
зованих плацебоконтрольованих досліджень свідчи-
ли про те, що плеконарил виявляє високу противі-
русну активність щодо риновірусів та ентеровірусів 
людини, має високу біодоступність (майже 70 %) піс-
ля перорального застосування, скорочує тривалість 
менінгеальних симптомів у дітей на 2 дні. Проте після 
детального вивчення та проведення другого етапу 
незалежних досліджень плеконарилу Комітет з про-
тивірусних препаратів Управління з контролю за 
харчовими продуктами та лікарськими засобами 
США (FDA) у 2002 р. заборонив його використання 
як для етіотропного лікування, так і для профілактики 
ентеровірусної хвороби. Це було обґрунтовано тим, 
що за період із 1997 р. до 2000 р. за результатами 
трьох великих рандомізованих досліджень, організо-
ваних FDA, не доведено ефективності цього препа-
рату, але виявлено велику кількість побічних ефек-
тів, особливо у жінок [2, 21, 27, 28].

У Львівській області в 2013 р. зареєстровано 
спалах ентеровірусної хвороби. На стаціонарному 
лікуванні перебували 526 пацієнтів з виявами цієї 
хвороби, з них 480 дітей, у яких спостерігали діа-
рейний синдром, вияви герпангіни, екзантему на 
долонях і стопах, симптоми менінгіту. У більшості 
хворих дітей з калу виділено вірус ECHO. Також за-
реєстровано спалахи у родинах.

За період з липня до серпня 2013 р. у Львівській 
обласній інфекційній клінічній лікарні на стаціонар-
ному лікуванні у діагностичному відділенні перебу-
вали 46 пацієнтів із діагнозами ентеровірусний, ві-
русний та/або серозний менінгіт. Аналіз медичних 
карток пацієнтів показав, що серед них переважали 
міські жителі (29 (63 %)). Жінок серед госпіталізова-
них було 26 (56,5 %), чоловіків — 20 (43,5 %).

У більшості хворих на ентеровірусний менінгіт 
виявлено менінгеальний синдром (у 39 (84,7 %)). 
Так, інтенсивний головний біль спостерігали у 
43 (93,5 %) хворих, блювання — у 38 (82,6 %), га-
рячку 38 °С і вище — у 32 (69,6 %), порушення сві-
домості (загальмованість, сопор, кома) — у 
5 (10,8 %), менінгеальні симптоми — у 42 (91,3 %).

Серед хворих з менінгеальними симптомами 
найчастіше спостерігали ригідність потиличних 
м’язів — у 42 (100 %), симптом Керніга — у 
23 (54,7 %). Патологічних симптомів, ознак ура-
ження черепних нервів, а також інших ознак, які б 
свідчили про ураження речовини головного мозку, 
не виявлено в жодного хворого.

Серозний менінгіт поєднувався з характерними 
для ентеровірусної хвороби ураженнями шкіри у 
4 (8,7 %) хворих, з міальгією — у 30 (65,2 %), з герп-
ангіною — у 27 (58,7 %).

Патологічні зрушення в лікворі характеризува-
лися лімфоцитарним плеоцитозом у 42 (91,3 %) 
хворих: плеоцитоз 10 — 50 клітин/мкл виявлено у 
8 (17,4 %), 51 — 200 клітин/мкл — у 16 (34,8 %), 
201 — 500 клітин/мкл — у 9 (19,6 %), 501 — 
1000 клітин/мкл — в 11 (23,9), понад 1000 клі-
тин/мкл — у 2 (4,3 %); рівень білка в лікворі 0,33 — 
0,44 г/л — у 29 (63 %), 0,45 — 1,0 г/л — у 14 (30,4 %), 
понад 1,0 г/л — у 3 (6,6 %).

Середня тривалість лікування хворих на ентеро-
вірусний менінгіт становила (15 ± 2) доби: в 1 хво-
рого — менше ніж 10 діб, у 42 (91,3 %) — 10 — 20 
діб, у 3 (6,6 %) — 21 — 30 діб.

Висновки

Невирішеним питанням діагностики ентерові-
русної хвороби взагалі і менігнітів зокрема є від-
сутність оперативної вірусологічної діагностики, 
що ускладнює своєчасну верифікацію діагнозу.

Для кваліфікованої діагностики та адекватного 
лікування ентеровірусної хвороби в Україні необ-
хідно розробити клінічні рекомендації та стандарти 
надання медичної допомоги.

У лікуванні ентеровірусної хвороби невиправ-
дано часто застосовують антибіотик у разі відсут-
ності даних щодо бактеріальних ускладнень.

Дотримання епідеміологічного нагляду за віру-
соносіями та своєчасне виявлення хворих на різні 
форми ентеровірусної хвороби — важлива ланка 
профілактики масштабних спалахів захворювання.
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Энтеровирусный менингит — многогранная проблема 
современной инфектологии
По данным зарубежной и отечественной литературы изучены клинико-эпидемиологические особенно-

сти течения энтеровирусного менингита. Освещены современные направления в его диагностике и лечении. 
Описаны случаи вспышки менингита энтеровирусной этиологии в разных странах. Проанализировано течение 
энтеровирусного менингита у 46 взрослых больных, госпитализированных во время вспышки в 2013 г., по данным 
архива Львовской областной инфекционной клинической больницы.
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Enteroviral meningitisis as a many-sided problem of modern Infectology
This article based on the analysis of foreign and national literature studies clinical and epidemiological features 

of enteroviral meningitisis, provides modern methods of its diagnostics and treatment. The most numerous outbreaks of 
enteroviral meningitisis in different countries of the world are described. The course of enteroviral meningitisis of 46 adult 
patients, who were hospitalized during the outbreak of 2013, are analyzed using the data of Lviv Regional Infectious 
Diseases Clinical Hospital Archive.
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