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Ризик розвитку рецидиву ішемічного 
інсульту протягом трьох років на тлі 
підтвердженої маніфестної вірусної інфекції
Н.С. Турчина, Т.М. Черенько
Національний медичний університет імені О.О. Богомольця, м. Київ

Резюме. Повторний інсульт викликає важчу інвалідизацію та вищу смертність, ніж перший, що 
зумовлює продовження пошуку й поліпшення вторинної профілактики. Перенесена інфекція є 
тимчасовим незалежним тригером ішемічного інсульту (ІІ) та потребує оцінки як фактор ризику 
(ФР) розвитку рецидиву. Мета роботи — оцінити ризик впливу маніфестної вірусної інфекції на 
розвиток повторного інсульту протягом трьох років та визначити його незалежні предиктори.
Матеріали та методи. За 5 років, у період від 2015 по 2020 рік, у неврологічному та відділен-
ні ЦВП Олександрівської клінічної лікарні м. Києва обстежено 70 хворих на ІІ з маніфестацією 
вірусної інфекції протягом 2 тижнів до госпіталізації з її підтвердженням за допомогою полі-
меразної ланцюгової реакції (ПЛР), які становили основну групу (ОГ) та за тяжкістю інсульту, 
середнім віком, гендерними показниками збігалися із групою порівняння (ГП), яку становили 
220 хворих без ознак вірусної маніфестації за 2 тижні до інсульту. Тяжкість неврологічного дефі-
циту оцінювали за шкалою оцінки тяжкості інсульту Національного інституту здоров’я NIHSS 
(National Institute of Health Stroke Scale). Визначали патогенетичний підтип інсульту, користу-
ючись TOAST-критеріями [2].
Результати. Кумулятивна частота рецидиву інсульту протягом трьох років була більшою у хво-
рих ОГ: 17,4% (безрецидивне виживання, 82,6±4,58%) відносно ГП — 12,1% (безрецидивне ви-
живання, 87,9±2,2%), р=0,240. У разі наявності в крові щонайменше двох типів вірусів, частота 
рецидиву зростала до 22,8% (імовірність безрецидивного виживання, 77,2±6,05%), у ГП — 12,1% 
(імовірність безрецидивного виживання, 87,9±2,2%), р=0,0470. За наявності HSV1 ризик розвитку 
рецидиву інсульту в ОГ відносно ГП підвищувався у 2,16 раза: ВР=2,16; 95% ДІ: 1,15-4,04 (р=0,0154); 
HSV2 — в 1,69 раза: ВР=1,69; 95% ДІ: 0,76-3,77 (р=0,1983); HНV6 — у 2,49 раза: ВР=2,49; 95% ДІ: 1,05-
4,56 (р=0,0356); CMV — у 2,82 раза: ВР=2,82; 95% ДІ: 1,34-5,95 (р=0,0065); EBV — у 2,67 раза: ВР=2,67; 
95% ДІ: 1,26-5,68 (р=0,0106); вірусу грипу (VFlu) — у 2,64 раза: ВР=2,64; 95% ДІ: 1,17-5,95 (р=0,0188).
Незалежними прогностичними чинниками ризику розвитку рецидиву інсульту протягом трьох 
років у хворих із вірусною маніфестацією виявились HSV1 (В-коефіцієнт = 4,52), CMV (В-коефіцієнт 
= 3,63), VFlu (В-коефіцієнт = 4,11) та товщина комплексу інтима-медіа (ТКІМ) (В-коефіцієнт = 
10,77), константа –20,57. Була створена математична модель із використанням покрокової мульти-
варіантної бінарної логістичної регресії. Прогностична цінність моделі висока з площею фігури 
під кривою ROC=0,971, 95% ДІ: 0,900-0,966, із чутливістю моделі 100,0%, 95% ДІ: 71,5-100,0% та 
специфічністю 83,1% (95% ДІ: 71,0-91,6%).
Висновки. Ризик розвитку рецидиву інсульту з вірусною маніфестацією за наявності герпесві-
русів та вірусу грипу достовірно підвищувався протягом трьох років в 1,89 раза та становив 22,8% 
відносно ГП 12,1%. Незалежними прогностичними чинниками ризику розвитку рецидиву інсуль-
ту протягом трьох років у хворих із вірусною маніфестацією згідно з розробленою математичною 
моделлю з використанням покрокової мультиваріантної бінарної логістичної регресії була наяв-
ність у хворого ДНК HSV1, CMV, РНК VFlu та ТКІМ.

Ключові слова: ішемічний інсульт, герпесвіруси, вірус грипу, ризик розвитку рецидиву, по-
вторний інсульт, ТКІМ.

За оцінками Всесвітньої організації охо-
рони здоров’я (ВООЗ), серцево-судинні за-
хворювання (ССЗ) є основною причиною 

смерті в усьому світі. Щорічно від ССЗ поми-
рає 17,5 мільйонів хворих. Очікується, що до 
2030 року смертність від ССЗ збільшиться до 
25 мільйонів хворих на рік [1].© Н.С. Турчина, Т.М. Черенько
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Інсульт залишається ключовою пробле-
мою охорони здоров’я у світі, зважаючи на 
кількість пацієнтів. Нині зростає частота 
ІІ не тільки в населення похилого віку, але 
й у так званих молодих дорослих (<55 ро-
ків) [2], у яких він має значний і пролонго-
ваний вплив на якість життя, враховуючи 
більш тривалий вибагливий соціально-еко-
номічний етап у житті. За відсутності тради-
ційних васкулярних ФР розвитку ІІ в молодих 
людей дослідники також довели роль сезон-
ної системної інфекції в його патогенезі [3].

З давніх часів вже передбачались тісні вза-
ємини між інфекцією та цереброваскулярни-
ми захворюваннями (ЦВЗ), але в еру вивчен-
ня до того невідомої коронавірусної інфекції, 
що стартувала у 2019 році, вони набули осо-
бливого значення. Ще в ІІ сторіччі А.Д. Гален 
описав апоплексію, Greek — визначив термін 
«інсульт» як «запальне захворювання, яке 
відбувається в голові» [4]. У далекі 1800-ті єв-
ропейські неврологи визначили зв’язок між 
інфекцією та інсультом у дітей [5]. З початку 
минулого сторіччя сифіліс став класичною 
інфекцією церебральних судин із виходом 
в інсульт [6]. У 1970-x дослідники експери-
ментально довели розвиток атеросклерозу 
в курчат, які були інфіковані HSV1 [7].

На думку дослідників, герпес також є не-
залежним ФР транзиторних ішемічних атак 
(ТІА), ІІ, инфаркту міокарда. Так, ризик роз-
витку ІІ в герпес-носія зростає в 1,5 раза, 
а ТІА — відповідно у 2,4 раза. Можливо, це 
пов’язано iз безсимптомною реактиваці-
єю вирусу, який здійснює ангіотоксичну 
та ангіо некротичну дію на мозкові судини. 
У цьому зв’язку повністю обґрунтоване пе-
редбачення, на яке вказує багато авторів, про 
вакцинацію протигерпетичною вакциною 
осіб похилого віку, яка, згідно зі спостере-
женням, зменшує ризик розвитку повторно-
го ІІ в 4,3 раза [8, 9].

Відновлені епідеміологічні та лаборатор-
ні дослідження привертають увагу до шля-
хів потрапляння інфекції вірусного типу, яка 
сприяє ризику розвитку інсульту та негатив-
ному виходу після нього. Група клініцистів, 
епідеміологів, лікарів-лаборантів, які вивча-
ли імунну реакцію, роль і вплив гострої ін-
фекції, у тому числі респіраторної, особливо 
коронавірусу 2019 (COVID-19), а також комбі-
нації інфекцій протягом життя людини, роз-
глядають їх як тригерний ФР атеросклерозу, 

а з часом розвитку мозкової катастрофи — 
інсульту із тривалим когнітивним дефіци-
том та поганим функціональним виходом як 
наслідок. Існує попередній досвід, що ризик 
розвитку інсульту після SARS-CoV-2 вищий, 
ніж після грипу [10]. Вчених цікавить прове-
дення майбутніх досліджень із метою визна-
чення розміру інсультного ядра, який най-
характерніший після цієї нової специфічної 
коронавірусної інфекції порівняно із виявле-
ним після інших бактеріальних та вірусних 
інфекцій людини.

Частота повторного інсульту суттєво від-
різняється залежно від географічного роз-
ташування та економічного розвитку країни, 
досліджуваної вікової групи, расових відмін-
ностей тощо. Показано, що в молодих пацієн-
тів існує значний ризик розвитку повторних 
судинних подій протягом перших років після 
ІІ [11-13]; через 20 років у цієї вікової категорії 
кумулятивний ризик становить 33% [2]. По-
вторний інсульт супроводжується тяжчою ін-
валідизацією та вищою смертністю, ніж пер-
ший, і, зрозуміло, це потребує продовження 
пошуку ФР із метою поліпшення вторинної 
профілактики.

За даними Реєстру інсультів Південного 
Лондона, на початку 2000 р. протягом першо-
го, другого, третього, четвертого та п’ятого 
років повторний ІІ мали 8% (6,5-9,8%), 3,3% 
(2,2-4,9%), 3,5% (2,1-5,8%), 1,2% (0,4-3,7%) та 
1,8% (0,4-7,4%) відповідно. Кумулятивні ри-
зики рецидиву першого інсульту (95% ДІ) за 
1 рік становили 8,0% (6,5-9,8%), за 3 роки — 
14,1% (11,8-16,7%) і 16,6% (13,5-20,4%) — за 
5 років [14]. Зазначена частота рецидивів 
суттєво не змінилась за останні 10 років [15]. 
Після першого в житті інсульту в 17% хво-
рих розвинувся повторний інсульт протягом 
5 років і його частота не відрізнялась залеж-
но від патогенетичного підтипу. За даними 
Реєстру інсультів у Німеччині [16], частота 
п’ятирічних рецидивів становила 20,1%. Най-
вищий ризик рецидиву спостерігався в разі 
невстановленої причини ІІ в жінок — 22,3%, 
чоловіків — 21,4%.

Частота рецидивів інсульту за підтипом 
першого, за даними Jones W.S. et al., 2012 [17], 
становить 7,9% для атеротромботичних (АТ), 
6,5% — для кардіоемболічних (КЕ) та 6,5% — 
для лакунарних (ЛАК) подій. За винятком 
ЛАК, більше ніж половина має інший патоге-
нетичний підтип, ніж перший, і це, на думку 
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дослідників, передбачає мультифакторіальну 
природу рецидивного інсульту [14]. Незалеж-
но від віку, статі й періоду спостереження, 
пацієнти з АТ, КЕ та ЛАК мають вищий ризик 
розвитку повторного інсульту порівняно з ін-
шими підтипами за TOAST-критеріями [2].

Із 1393 пацієнтів із криптогенним інсуль-
том повторні ішемічні події були зареєстро-
вані у 29 (18,6%) випадках, з яких у 25 (86,2%) 
було перенесено повторно церебральну іше-
мію. Причому 22 (75,9%) із цих 25 пацієнтів 
прикривались протромботичним фактором 
і лише 3 (13,6%) реально його мали [18].

Нещодавні дослідження засвідчили, що 
перенесена інфекція є тимчасово діючим, не-
залежним тригерним чинником для ІІ [19]. 
Для хворих, що перенесли інсульт, точна 
оцінка ризику розвитку повторного зали-
шається важливою з огляду на більшу загро-
зу для самих пацієнтів і їхньої родини. Тому 
точність та відтворюваність моделей прогно-
зування при повторному ІІ постійно потре-
бує поліпшення, залучення нетрадиційних 
ФР, зокрема вірусних агентів, у пацієнтів із 
ЦВЗ в анамнезі та джерелом персистуючої 
інфекції.

Мета роботи — оцінити ризик впливу 
вірусної інфекції на частоту повторного ін-
сульту протягом трьох років та визначити 
його незалежні предиктори.

Матеріали та методи

За 5 років, у період із 2015 по 2020 рік, у не-
врологічному та відділенні ЦВП Олексан-
дрівської клінічної лікарні м. Києва обстеже-
но 70 хворих на ІІ з маніфестацією вірусної 
інфекції протягом 2 тижнів до госпіталізації 
з її підтвердженням за допомогою ПЛР, які 
становили ОГ та за тяжкістю інсульту, серед-
нім віком, гендерними показниками збігали-
ся із ГП, яку становили 220 хворих без ознак 
вірусної маніфестації за 2 тижні до інсульту. 
Тяжкість неврологічного дефіциту оціню-
вали за шкалою оцінки тяжкості інсульту 
Національного інституту здоров’я NIHSS 
(National Institute of Health Stroke Scale). Ви-
значали патогенетичний підтип інсульту, ко-
ристуючись TOAST-критеріями [2].

Наявність вірусної інфекції (сімейства гер-
песвірусів та VFlu) вивчалась за допомогою 
ПЛР: ДНК герпесвірусів та РНК VFlu з клітин 
виділяли з використанням набору реагентів 

DNA-sorb-BDNAkit (AmpliSens, Росія) або 
«innuPREPVirusDNAKit» (AnalitykJenaAC, 
Німеччина) згідно з інструкцією фірми-
виробникa. Концентрацію ДНК та РНК ви-
значали спектрофотометрично за допомо-
гою Biophotometer (Eppendorf, Німеччина). 
Виявлення PНК VFlu проводилось за до-
помогою ПЛР. РНК VFlu з клітин виділяли 
з використанням набору реагентів у режимі 
реального часу (Real-Time RT-PCR), із засто-
суванням методики Real-Time RT-PCR аналі-
зу, праймерів dPB2-Probe, dPB2-F2 та dPB2-R1.

Статистичну обробку отриманих резуль-
татів проводили за допомогою програми ста-
тистичного аналізу IBM SPSS Statistics Base 
v.22. Нульову гіпотезу стосовно відсутності 
розбіжностей між змінними відхиляли за 
р<0,05.

Хворі досліджуваних груп статистично не 
відрізнялися за середнім віком: 64,2±1,2 року 
(від 41 до 81 року) в ОГ, 63,6±0,6 року (від 
40 до 81 року) у ГП (р=0,644).

Групи дослідження також були репре-
зентативні за гендерними показниками 
(р=0,440). На час госпіталізації середнє 
значення бала неврологічного дефіциту за 
NIHSS у хворих ОГ становило 11,77±0,30 бала, 
у хворих ГП — 11,81±0,17 бала (р=0,913). Гемо-
динамічно значущі стенози (понад 50%) се-
ред хворих були визначені в 36 (64,3%) хво-
рих ОГ та 102 (63,4%) хворих ГП (р=0,901). 
Групи дослідження статистично не відріз-
нялись за середніми значеннями відсотка 
стенозу: 59,8±2,8% в ОГ та 56,1±1,7% у ГП 
(р=0,271). ТКІМ становила в середньому в ОГ 
1,04±0,03 мм, у ГП — 1,09±0,02 мм (р=0,181).

У хворих ОГ ДНК HSV1 було виявлено 
в 43 (61,4%), HSV2 — у 30 (42,9%); ЕВV — 
у 19 (27,1%); СМV — у 18 (25,7%); HSV6 — 
у 27 (38,6%); РНК VFlu — у 16 (22,9%). У хворих 
визначався один тип вірусів або їх комбінації. 
Один тип вірусу був наявний у 21 (30,0%) хво-
рого, два типи вірусу визначені в 31 (44,3%) 
хворого, три та більше — у 18 (25,7%) хворих. 
Варіанти поєднання двох типів вірусів, що 
траплялися найчастіше, наведено в табл. 1.

Результати та їх обговорення

Протягом трьох років дослідження реци-
див інсульту відбувся в 38 хворих: у 12 в ОГ та 
у 26 хворих у ГП. Кумулятивна частота реци-
диву інсульту протягом трьох років 
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з урахуванням цензурованих даних станови-
ла загалом 13,3% (безрецидивне виживання, 
86,7±2,1%) і була більшою у хворих ОГ: 17,4% 
(безрецидивне виживання, 82,6±4,58%), ніж 
у ГП — 12,1% (безрецидивне виживання, 
87,9±2,2%), але відмінності не сягали статис-
тичної значущості, р=0,240 (рис. 1).

Наявність вірусів підвищувалa кумулятив-
ний ризик рецидиву інсульту протягом трьох 
років у хворих ОГ відносно ГП в 1,45 раза, але 
не досягалa достовірності: ВР=1,45; 95% ДІ: 
0,77-2,72 (р=0,246).

Водночас розбіжності між групами на-
бували статистичної значущості у випадках 
рецидиву ІІ протягом трьох років у хворих 
ОГ, які мали щонайменше 2 віруси. Так, в ОГ 
частота рецидиву інсульту становила 22,8% 
(імовірність безрецидивного виживання, 
77,2±6,05%), у ГП — 12,1% (імовірність безре-
цидивного виживання, 87,9±2,2%), р=0,0470. 
Кумулятивну частоту ризику розвитку по-
вторного ІІ протягом трьох років та безреци-
дивного виживання в ОГ (за наявності різних 
вірусів та вірусних комбінацій) і ГП наведено 
в табл. 2.

Рисунок 1  Графік Каплана – Мейєра. Кумулятивна 
частота рецидиву інсульту протягом трьох років 
у групах хворих

Наявність двох та більше вірусів підвищу-
вала кумулятивний ризик рецидиву ІІ про-
тягом трьох років у хворих ОГ відносно ГП 
в 1,89 раза: ВР=1,89; 95% ДІ: 1,08-3,57 (р=0,047). 
Спостерігались відмінності в частоті розви-
тку рецидиву протягом трьох років за наяв-
ності певних вірусів, зокрема в складі інших 
вірусних комбінацій.

Так, за наявнoстi у хворих ОГ HSV1 ризик 
рецидиву ІІ протягом трьох років відносно 
ГП підвищувався у 2,16 раза: ВР=2,16; 95% 
ДІ: 1,15-4,04 (р=0,0154); HSV2 — в 1,69 раза: 
ВР=1,69; 95% ДІ: 0,76-3,77 (р=0,1983); 
HНV6 — у 2,49 раза: ВР=2,49; 95% ДІ: 1,05-
4,56 (р=0,0356); CMV — у 2,82 раза: ВР=2,82; 
95% ДІ: 1,34-5,95 (р=0,0065); EBV — у 2,67 раза: 
ВР=2,67; 95% ДІ: 1,26-5,68 (р=0,0106); 
VFlu — у 2,64 раза: ВР=2,64; 95% ДІ: 1,17-
5,95 (р=0,0188).

У хворих досить часто (у 44,3%) визнача-
лись два типи вірусів в асоціації, три та біль-
ше (у 25,7%). За наявності певних комбінацій 
вірусів, у тому числі в складі інших вірусних 
асоціацій, відносний ризик розвитку реци-
диву ІІ збільшувався протягом трьох років 
(рис. 2).

Для визначення незалежних прогностич-
них чинників рецидиву ІІ нами була ство-
рена математична модель із використанням 

Таблиця 2  Кумулятивна частота повторного інсульту 
протягом трьох років та безрецидивного виживання в ОГ 
(за наявності різних типів вірусів та вірусних комбінацій) 
і ГП

Показник Повторний 
інсульт, %

Безрецидивне 
виживання, %

р
порівняно 

із ГП
ГП 12,1 87,9±2,2 –
ОГ 17,4 82,6±4,58 0,240
ОГ (щонайменше 
2 типи вірусів) 22,8 77,2±6,05 0,0470

ОГ (HSV1) 23,8 76,2±6,59 0,0144
ОГ (HSV2) 20,0 80,0±7,30 0,5015
ОГ (HНV6) 26,7 73,3±8,65 0,0309
ОГ (CMV) 33,3 66,7±11,1 0,010
ОГ (EBV) 31,7 68,4±10,7 0,0140
ОГ (VFlu) 32,7 67,3±12,0 0,0124
ОГ (HSV1+ HSV2) 24,7 76,0±8,54 0,0486
ОГ (HSV1+ HНV6) 35,3 64,7±1,6 0,0037
ОГ (HSV1 + EBV) 45,5 54,5±15,0 0,0006
ОГ (HНV6+ CMV) 28,6 71,4±17,1 0,1942
ОГ (HSV1+ CMV) 60,0 40,0±15,5 0,0001
ОГ (HНV6+VFlu) 37,7 62,3±13,4 0,0034
ОГ (HНV6+VFlu) 57,1 42,9±18,7 0,0001

Таблиця 1  Комбінації двох вірусів, що траплялися 
найчастіше у хворих ОГ

Асоціації вірусів Абс. %
HSV1+HSV2 25 35,7
HSV1+HHV6 17 24,3
HHV6+Flu 14 20,0
HSV1+EBV 11 15,7
HSV1+CMV 10 14,3
HHV6+EBV 9 12,9
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покрокової мультиваріантної бінарної логіс-
тичної регресії.

До аналізу включено такі змінні, як: вік; 
стать; індекс маси тіла (ІМТ); патогенетичний 
підтип інсульту (АТ, КЕ, ЛАК); басейн уражен-
ня (ЛСМ, ПСМА, ВББ); ступінь тяжкості пер-
винного інсульту за NIHSS; наявність стенозу 
ВСА; ступінь стенозу ВСА; ТКІМ; тип вірусів 
(HSV1, HSV2, HHV6, EBV, CMV, VFlu), комбіна-
ція вірусів (щонайменше 2). Зазначені змінні 
включено до кореляційного аналізу (табл. 3).

Після проведення кореляційного аналі-
зу до багатофакторного покрокового логіс-
тичного регресійного аналізу було залучено 
9 змінних (усі типи вірусів, що визначались, 
ТКІМ, наявність асоціації (2 та більше типи 
вірусів), бал NIHSS при госпіталізації).

Згідно з даними аналізу, незалежни-
ми прогностичними маркерами рециди-
ву ІІ протягом трьох років виявились ТКІМ 
(В-коефіцієнт = 8,522) та наявність комбіна-
ції вірусів (В-коефіцієнт = –20,537), значення 
константи = –10,917. Отже, імовірність реци-
диву протягом трьох років для кожного хво-
рого ОГ можна розрахувати за формулою:

p = 1
1 + β-z,

де Z = –10,917 + 8,522 * ТКІМ — 20,537 * на-
явність комбінації вірусів.

Прогностична цінність моделі щодо про-
гнозування рецидиву інсульту протягом 
трьох років за наявності вірусної маніфеста-
ції виявилась високою, з площею фігури під 
кривою ROC=0,919, 95% ДІ: 0,829-0,971. Чут-
ливість даної математичної моделі станови-
ла 81,82%, специфічність — 88,14%.

Ця модель свідчить про те, що будь-яка 
комбінація за наявності двох та більше типів 
вірусів більш значуща для прогнозу повтор-
ного порушення мозкового кровообігу. На-
томість важливо знати, чи відрізняються між 
собою окремі типи персистуючої вірусної ін-
фекції за впливом на ризик розвитку рециди-
ву. Тому в наступній математичній моделі ми 
вирішили не враховувати зазначений пре-
диктор. Згідно з такою моделлю незалежни-
ми прогностичними ФР розвитку рецидиву ІІ 
протягом трьох років у хворих із вірусною ма-
ніфестацією виявились HSV1 (В-коефіцієнт 
= 4,52), CMV (В-коефіцієнт = 3,63), VFlu 
(В-коефіцієнт = 4,11) та ТКІМ (В-коефіцієнт = 
10,77), константа –20,57.

Отже, імовірність ризику розвитку реци-
диву ІІ протягом трьох років для кожного 
хворого ОГ можна розрахувати за наведеною 
вище формулою, де:

Z = –20,562 + 4,523 * HSV1 + 3,628 * CMV + 
4,110 * VFlu + 10,773 * ТКІМ.

Прогностична цінність моделі вияви-
лась високою з площею фігури під кривою 
ROC=0,971, 95% ДІ: 0,900-0,966, з чутливістю 
моделі — 100,0%, 95% ДІ: 71,5-100,0% та спе-
цифічністю — 83,1% (95% ДІ: 71,0-91,6%) — 
див. рис. 3.

Таблиця 3  Коефіцієнти кореляції між рецидивом 
інсульту протягом трьох років та обраними показниками

Показник Коефіцієнт кореляції 
Спірмена (r) p

Вік 0,052 0,668
Стать 0,089 0,463
ІМТ 0,138 0,260

Підтип інсульту
КЕ
ЛАК

АТ 0,136 0,262
0,032 0,792
0,048 0,693

Басейн інсульту
ЛСМА
ВББ

ПСМА 0,032 0,791
0,007 0,954
0,074 0,540

NIHSS при госпіталізації 0,214 0,064

Віруси

HSV1 0,262 0,029
HSV2 0,102 0,401
HНV6 0,232 0,049
CMV 0,285 0,017
EBV 0,266 0,026
VFlu 0,242 0,045
Комбінація вірусів 0,283 0,018

Стеноз ВСА 0,198 0,101
Гемодинамічно значущий 
стеноз 0,093 0,443

% стенозу 0,054 0,657
Кількість стенозів 0,167 0,171
ТКІМ 0,497 0,000

Рисунок 2  Відносний ризик рецидиву інсульту 
протягом трьох років у хворих ОГ відносно ГП 
за наявності комбінації двох вірусів
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Привертає увагу той факт, що при одно-
факторному регресійному аналізі ймовір-
ність розвитку рецидиву ІІ протягом трьох 
років більша за 50% прогнозується за значен-
ня ТКІМ понад 1,3 мм (рис. 4).

Таким чином, проведене дослідження ри-
зику розвитку повторного ІІ протягом трьох 
років у хворих із першим перенесеним, із 
підтвердженою ПЛР маніфестною вірусною 
інфекцією, встановило, що частота рецидиву 
в ОГ загалом становить 17,4%, що перевищує 
аналогічний показник у ГП — 12,1%. Проте 
відмінності між групами досягали рівня до-
стовірності лише за наявності в крові що-
найменше двох типів вірусів, при цьому час-
тота рецидиву зростала до 22,8%. Для певних 
вірусних комбінацій, зокрема HSV1+EBV; 
HSV1+CMV — до 45,5 та 60% відповідно, 

перевищуючи частоту рецидиву в ГП у 3,5-
5 разів.

Наші дані стосовно збільшення ри-
зику розвитку ІІ в разі активації EBV- та  
CMV-інфе кції узгоджуються з даними інших 
авторів [19, 20]. Зростання ризику розвитку 
рецидиву інсульту за умов збільшення вірус-
ного навантаження за наявності декількох 
типів герпесвірусів одночасно із клінічною 
маніфестацією, можливо, зумовлює приско-
рення розвитку атеросклеротичного процесу 
і його ускладнень, з одного боку, та більший 
дисбаланс прозапально-протизапальних ме-
діаторів унаслідок імуносупресії — з іншого. 
Підтвердженням останнього є підвищений 
ризик розвитку ІІ в імуноскомпрометованих 
осіб із гострою CMV-інфекцією або її реакти-
вацією [19, 21].

Одним із свідчень впливу вірусів на роз-
виток церебрального атеросклерозу є зна-
чне збільшення ризику розвитку рецидиву 
ІІ протягом трьох років за умов ТКІМ понад 
1,3 мм. Отримані факти, серед яких про-
гностична роль VFlu, привертають увагу до 
необхідності диференційованих заходів вто-
ринної профілактики у хворих за наявності 
персистуючої вірусної інфекції, а також ак-
тивного застосування в групах ризику вакци-
нації проти грипу та герпесвірусів, а в сучас-
них умовах і коронавірусу.

Проведеними сучасними дослідженнями 
підтвердження персистенції герпесвірусної 
інфекції відбувається за клінічними та ла-
бораторними критеріями. Сьогодні також 
проводиться вакцинація проти герпесвіру-
сів (VZV вакциною) та лікування за певною 
модифікацією, що дозволяє проводити про-
філактику й лікування людських герпесві-
русів і зменшити ризик розвитку інсульту 
протягом декількох років після перенесеного  
першого [22].

Висновки

Ризик розвитку рецидиву інсульту у хворих 
із вірусною маніфестацією за наявності гер-
песвірусів та вірусу грипу достовірно підвищу-
вався за наявності двох і більше типів вірусів 
в 1,89 раза та становив 22,8% відносно ГП — 
12,1%. Кумулятивна частота ризику розвитку 
рецидиву інсульту протягом трьох років стано-
вить 17,4% у хворих iз вірусною маніфестацією 
та наявністю герпесвірусів і вірусу грипу.

Рисунок 4  Імовірність розвитку рецидиву інсульту 
протягом трьох років залежно від ТКІМ у хворих ОГ

Рисунок 3  Площа фігури під кривою ROC 
прогностичної моделі ризику рецидиву розвитку 
інсульту протягом трьох років у хворих ОГ
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Незалежними прогностичними чинни-
ками ризику розвитку рецидиву інсульту 
протягом трьох років у хворих iз вірусною 
маніфестацією згідно з розробленою мате-
матичною моделлю з використанням покро-
кової мультиваріантної бінарної логістичної 
регресії була наявність у хворого ДНК HSV1, 
CMV, РНК VFlu та ТКІМ.

Прогностична цінність моделі висока 
з площею фігури під кривою ROC=0,971, 95% 
ДІ: 0,900-0,966, чутливістю моделі — 100,0%, 
специфічністю — 83,1%.

У хворих із маніфестною інфекцією, 
підтвердженою ПЛР, ТКІМ понад 1,3 мм 
пов’язана з високою (понад 50%) імовірністю 
ризику розвитку рецидиву інсульту протягом 
трьох років.
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