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Мета роботи – навести основні дані літератури 
про етіологію, епідеміологічні особливості, клінічні 
прояви та лабораторну діагностику каліфорнійського 
грипу А/H1N1, подати основні рекомендації ВООЗ і CDC 
стосовно його профілактики та лікування. 

Узагальнено дані про етіологію, специфічні анти-
гени, механізми походження пандемічних штамів, 
реасортантів, можливості появи нових штамів, котрі 
матимуть здатність спричиняти пандемії. Показано, 
що генна структура нового вірусу А/H1N1 є складною 
та має в собі гени вірусу свинячого грипу, що вражає 
свиней Америки, Європи й Азії; гени вірусу пташиного 
грипу і гени вірусу людського грипу. По суті, гени 
нового вірусу походять з чотирьох різних джерел. 
Описано історію появи даного вірусу, подано дані 
звіту ВООЗ про пандемію 2009-2010 рр. Висвітлено 
епідеміологічні особливості поширення цього вірусу 
як серед людей, так і серед тварин, зокрема свиней. 
Проаналізовано сучасні уявлення про властивості 
вірусних антигенів – гемаглютиніну і нейрамінідази 
та процеси цитокінової бурі при грипі. Наведено клі-
нічні особливості пандемічного грипу А/H1N1: хворо-
ба розпочинається раптово, з ознобу, температура 
тіла різко підвищується до 38-40 °С, з’являються біль 
у голові, горлі та м’язах, закладення носа, нежить, 
приєднується кашель. Можлива поява симптомів 
ураження шлунково-кишкового тракту: біль у животі, 
нудота, блювання, діарея. Частіше захворювання 
перебігає легко; за відсутності ускладнень хворі ви-
дужують протягом 7-9 днів. Показано, що при тяжко-
му перебігу захворювання можливе виникнення пнев-
монії зі стрімким розвитком дихальної недостатнос-
ті та респіраторного дистрес-синдрому дорослих 
(РДСД). Незважаючи на проведення штучної венти-
ляції легень, у найближчі 1-2 тижні хворі можуть по-
мерти. Наведено критерії діагностики, перераховано 
й описано низку лабораторних методів підтверджен-
ня діагнозу. 

Особливу увагу приділено лікуванню. Описано три 
групи протигрипозних препаратів, що володіють до-
веденою клінічною ефективністю: блокатори М2-
каналів (амантадин, ремантадин), інгібітори вірусної 

нейрамінідази (занамівір, озелтамівір) і синтетичні 
нуклеозиди (рибавірин). Найчастіше використовують-
ся озельтамівір (таміфлю) і занамівір (реленза). Зга-
дується новітній препарат – ксофлюза (xofluza, ба-
локсавір марбоксил), схвалений поки що лише в США 
та Японії. Наведено профілактичні заходи стосовно 
населення і медичного персоналу. Окремо розглянуто 
досягнення і проблеми вакцинопрофілактики. 

Ключові слова: каліфорнійський грип А/H1N1, 
гемаглютинін, нейрамінідаза, реасортанти вірусу, 
інгібітори нейрамінідази, вакцинопрофілактика.

Сучасні дослідження показали, що генна структура 
нового вірусу А/H1N1 є складною та до неї входять гени 
вірусу свинячого грипу, що вражають свиней Північної 
Америки; гени вірусу свинячого грипу, що вражають 
свиней Європи й Азії; гени вірусу пташиного грипу і гени 
вірусу людського грипу. По суті, гени нового вірусу отри-
мані із чотирьох різних джерел. 

На сьогодні стало зрозумілим, що пандемічні варі-
анти вірусу грипу виникають за допомогою як мінімум 
двох механізмів:

• реасортації між вірусами грипу тварин/птахів і 
людини;

• безпосередньої адаптації вірусу тварин/птахів до 
людини.

Свинячий грип є висококонтагіозним респіраторним 
захворюванням, спричиненим одним з вірусів грипу А, 
рідше – грипу С. Сучасна стратегія боротьби з вірусом 
грипу свиней (swine influenza virus, SIV) зазвичай перед-
бачає використання відповідної комерційнодоступної 
вакцини.

Передача вірусів свинячого грипу людям є рідкістю. 
Однак це може відбутися через контакт з інфікованими 
свинями або середовищами, контамінованими вірусами 
грипу свиней. Після того, як людина інфікується, вона 
може поширити вірус на інших людей, імовірно, так само, 
як розповсюджується сезонний грип (тобто через кашель 
або чхання).

Критерії CDC для підозри грипу А/H1N1 такі:
• початок гострого респіраторного захворювання з 

гарячкою в найближчі 7 діб після тісного спілкування з 
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особою, яка має підтверджену інфекцію, спричинену 
вірусом грипу А/H1N1, або

• початок гострого респіраторного захворювання з 
гарячкою протягом 7 днів від поїздки на територію, де 
було підтверджено один або кілька випадків грипу H1N1, 
або

• гостра респіраторна хвороба з гарячкою у людини, 
яка проживає в громаді, де було підтверджено принай-
мні один випадок грипу А/H1N1 [1].

Етіологія
Віруси грипу, типу А, який здатний інфікувати лю-

дину, мають глікопротеїни гемаглютинін і нейрамініда-
зу. Гемаглютинін позначається літерою «Н» і нумеру-
ється від 1 до 16 (H16 був виявлений недавно), може 
розрізнятися за амінокислотним складом. Його вірусна 
функція полягає у звʼязуванні з клітинами господаря. 
Зокрема, він зʼєднується зі сіаловою кислотою, роз-
ташованою на поверхні цільової клітини [2]. Глікопро-
теїн нейрамінідаза розщеплює полісіалічні поверхневі 
кислоти для того, щоб відбувся вихід вірусного «по-
томства». Нейрамінідаза має девʼять різних амінокис-
лотних послідовно стей (N1-N9) [3]. Незважаючи на те, 
що існує безліч комбінацій двох вказаних глікопротеїнів, 
які «співпрацюють» для інфікування клітини хазяїна, 
лише три підтипи грипу A зазвичай забезпечують успіш-
не зараження і передачу вірусу від людської клітини 
до людської клітини. Це звуження можливостей має 
вирішальне значення для здійснення контролю, вакци-
нації та лікування [4].

Які ж механізми походження пандемічних штамів і 
які біологічні характеристики необхідні для появи висо-
копатогенного вірусу з пандемічним потенціалом?

Для вірусів грипу А характерна висока частота 
виникнення реасортантів внаслідок змішаного зара-
ження, що зумовлено сегментарністю вірусного гено-
му. Кожний з цих вірусів має 8 геномних сегментів [5]. 
Перевага реасортанта певного генного складу вважа-
ється результатом селекції, при якій з великого на-
бору різних реасортантів відбирається саме той, що 
найбільше пристосований до репродукції в даних 
умовах [6]. Особливістю вірусів грипу є те, що у всіх 
восьми генних сегментах, найбільше в гені гемаглю-
тиніну, відбуваються часті та непередбачувані мутації 
[7] (мал. 1, 2). Реасортація грає важливу роль у ви-
никненні нових варіантів вірусів, зокрема в виникнен-
ні пандемічних штамів. Не можна відкидати можли-
вості появи нового вірусу з більшою вірулентністю 
протягом пандемії [8]. 

Негативно забарвлена електронна мікрофотографія 
зображує деякі ультраструктурні особливості вірусу 
свинячого грипу A/CA/04/09. Надано CDC/ C.S. Goldsmith 
and A. Balish.

Історія
Відстеження спалахів свинячого грипу у людей по-

вертається до розслідування пандемії грипу 1918 р. (так 
званої «іспанки»), яка заразила третину населення 
світу (приблизно 500 мільйонів людей) і спричинила 
приблизно 50 мільйонів смертей. У 1918 р. причину 
грипу у людей і його звʼязок з пташиним і свинячим 
грипом не зрозуміли. Інформації не було до 1930-х років, 
коли споріднені віруси грипу (тепер відомі як віруси 
H1N1) були виділені від свиней і потім від людей [9].

Страх перед пандемією грипу в 1976 р. призвів до 
національної кампанії в США, спрямованої на імуні-
зацію майже всього населення. У жовтні того ж року 
приблизно 40 мільйонів людей отримали вакцину  

Мал. 1. Електронна структура віріона грипу [7].

Мал. 2. Електронна мікрофотографія вірусу A/CA/04/09 [7].
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A/NewJersey/1976/H1N1 (тобто вакцину проти свиня-
чого грипу). Але невдовзі імунізація була зупинена 
через сильний звʼязок між вакциною та синдромом 
Гійєна-Барре (ГБС) [10]. Було зареєстровано близько 
500 випадків ГБС, з 25 смертельними випадками через 
легеневі ускладнення [11]. 

Нещодавнє дослідження мало на меті визначити 
звʼязок між ГБС і вакциною від свинячого грипу 1976 р., 
оскільки наступні вакцини проти грипу не мали такої 
сильної кореляції. Nachamkin et al. встановили, що іно-
куляція вакцини проти свинячого грипу 1976 р., а також 
вакцини проти грипу 1991-1992 і 2004-2005 рр. у мишей 
викликала вироблення антитіл до антигангіозиду (anti-
GM1), який повʼязаний з розвитком ГБС. Вони запропо-
нували подальші дослідження компонентів вакцини 
проти грипу, щоб визначити, яким чином ці компоненти 
спричиняють антигангліозидні ефекти [12]. 

Пандемічний грип А/H1N1 у 2009-2010 рр.
Спорадичні випадки грипу A/H1N1 у світі реєструва-

лися постійно. 18 березня 2009 р. вперше в Мексиці 
були зареєстровані випадки грипоподібних захворювань; 
спалах був підтверджений як грип А/H1N1 [13]. Підозрі-
лі клінічні випадки було виявлено в 19 з 32 штатів краї-
ни, хоча лише 97 з мексиканських випадків були лабо-
раторно підтверджені як грип A/H1N1 [14] (12 з них ге-
нетично ідентичні вірусам грипу A/H1N1 з Каліфорнії). 
Станом на 5 травня 2009 р. в Мексиці було підтвердже-
но майже 600 випадків грипу H1N1, у тому числі 25 
смертельних [15].

17 квітня 2009 р. CDC визначив, що два випадки 
фебрильних респіраторних захворювань у дітей, які 
проживали в сусідніх округах Південної Каліфорнії, були 
спричинені вірусом свинячого грипу A (H1N1) [16]. До 26 
квітня 2009 р. міністерство охорони здоровʼя та соціаль-
них служб США оголосило про національну надзвичай-
ну ситуацію, повʼязану з грипом A/H1N1, посилаючись 
на його значний вплив на національну безпеку [17]. 
Станом на 25 червня 2009 р. у США було зареєстрова-
но 27717 лабораторно підтверджених випадків грипу 
H1N1 [18, 19, 20].

Встановлено, що в США за перші 6 місяців пандемії 
приблизно 22 мільйони людей захворіли на грип А/H1N1, 
майже 100 тисяч були госпіталізовані, а близько 3900 
померли. Смертельні випадки включали близько 540 
дітей віком до 18 років, 2900 дорослих у віці 18-64 років 
та близько 440 осіб похилого віку. Ці дані отримані з 
допомогою програми CDC – Emerging Infection Program, 
а не лише лабораторно підтверджених випадків [21].

11 червня 2009 р. ВООЗ підвищила рівень тривоги 
щодо пандемії до фази 6 (що свідчить про глобальну 
пандемію) через широке розповсюдження інфекції за 
межами Північної Америки – в Австралії, Великобрита-

нії, Аргентині, Чилі, Іспанії та Японії [14]. Станом на 
1 вересня 2009 р. ВООЗ повідомила, що грип А/H1N1 
був виявлений у більш ніж 200 000 людей у понад 100 
країнах і що вона має інформацію про щонайменше 2185 
підтверджених смертей. 

Звіт ВООЗ щодо пандемії грипу 2009 р. показав, що 
майже у всіх країнах було зареєстровано випадки інфі-
кування вірусом А/H1N1 з понад 17 000 смертей. У 
Спо лучених Штатах Америки захворіло 59 мільйонів 
людей, з них 265 тисяч було госпіталізовано та 12 тисяч 
померло [22]. Станом на квітень 2019 р. в Індії було за-
реєстровано понад 2500 смертей [23].

У другій половині 2011 р. в США зʼявився новий вірус 
свинячого грипу. Про 12 випадків з 5 штатів було повідо-
млено CDC в січні 2012 р. Новий штам, який отримав 
назву A/H3N2v, включав ген з пандемічного штаму лю-
дини й уражав переважно дітей. У 3 з 5 штатів (Пенсиль-
ванія, Мен і Індіана) цей вірус потрапив до людини від 
свині [24]. 

Епідеміологія
Вірус грипу А/H1N1 поширюється за допомогою по-

вітряно-краплинного механізму. Тому необхідно дотри-
муватися санітарно-протиепідемічного режиму, перед-
баченого при епідеміях респіраторних вірусних інфекцій. 

У зовнішньому середовищі вірус зберігає життєздат-
ність протягом 2-8–72 год. Даних про можливу передачу 
цієї хвороби людям у результаті вживання в їжу належ-
но обробленого й приготованого м’яса або інших про-
дуктів свинини немає, хоча спалахи хвороби серед 
свиней мали місце у різних регіонах. Вірус «свинячого» 
грипу гине під час готування їжі при температурі 70 °С 
(160 °F). 

У більшості людей імунітету до вірусів пандемічного 
грипу, який міг би запобігти розвитку цієї інфекції, немає. 

У зв’язку з інтенсивною передачею каліфорнійсько-
го вірусу грипу від людини до людини формується пан-
демія грипу. Тут, звичайно, важливе значення мають 
вірулентність самого вірусу, існуючий серед людей пере-
хресний імунітет у перехворілих на сезонний грип та інші 
фактори макроорганізму.

Хворий становить небезпеку для навколишніх осіб 
у кінці інкубаційного періоду й протягом 7 діб з моменту 
появи перших клінічних симптомів. Грип А/H1N1 є висо-
коконтагіозним респіраторним інфекційним захворюван-
ням. Для нього характерні, як правило, високий рівень 
захворюваності і низькі показники смертності (1-4 %) 
[22]. 

Серед свиней вірус поширюється аерозольним 
шляхом, при прямому й непрямому контакті з хворою 
особиною й свинями-носіями, в яких клінічних проявів 
хвороби немає. Серед цих тварин спалахи хвороби ви-
никають цілий рік, а в зонах з помірним кліматом най-
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частіше в холодну пору року – восени й взимку. Свиня-
чий грип не підлягає повідомленню міжнародним орга-
нам охорони здоров’я тварин, тому масштаби його 
поширення серед тварин мало відомі. Найчастіше ві-
руси свинячого грипу належать до підтипу H1N1, але 
серед свиней циркулюють й інші підтипи вірусу (H1N2, 
H3N1, H3N2). Поряд з вірусами свинячого грипу, як від-
значалося, вказані тварини можуть бути також інфіко-
вані вірусами пташиного й сезонного грипу людини. Є 
вагомі припущення, що свинячий вірус А/H3N2 був при-
несений у популяцію свиней людьми. Можливі випадки, 
коли свині інфікуються одночасно більш ніж одним ві-
русом, що дозволяє генам цих вірусів змішуватися. Це 
може призводити до появи вірусу грипу, що містить гени 
з різних джерел – так званого «химерного» вірусу. Таким 
чином, новий вірус свинячого грипу – реасортант і ком-
бінує генетичний матеріал грипу свиней, птахів і людини.

Пандемія може охопити земну кулю, щонайменше, 
двома, а іноді й трьома хвилями. 

У двох найбільших і найкраще документально за-
реєстрованих спалахах каліфорнійського грипу – у 
Мексиці й США – більше уражалася молодша вікова 
група населення, ніж під час сезонних епідемій грипу. 
Саме молодий вік пацієнтів з тяжкими й смертельними 
інфекціями є особливістю цих спалахів хвороби [24, 25].

Патофізіологія
Частиною процесу, який дозволяє вірусам грипу 

проникати в клітини, є розщеплення вірусного гемаглю-
тинінового білка людською протеазою [27]. Слабковіру-
лентні й авірулентні віруси мають таку структуру гема-
глютиніну, яку спроможні розщеплювати тільки протеа-
зи, що знаходяться в горлі і легенях, тому ці віруси не 
можуть інфікувати інші тканини. Однак у високовірулент-
них штамах, таких як H5N1, гемаглютинін може розще-
плюватися широким спектром протеаз, даючи змогу 
вірусу поширюватися по всьому тілу [26].

Білок вірусного гемаглютиніну відповідає за визна-
чення видів, які може інфікувати штам і де в дихальних 
шляхах людини він звʼязується [28]. Штами, які легко 
передаються між людьми, мають білки гемаглютиніну, 
що зв’язуються з рецепторами у верхніх дихальних 
шляхах. Навпаки, високолетальний штам H5N1 
звʼязується з рецепторами, які в основному виявляють-
ся в нижніх дихальних шляхах. Ця відмінність може 
спричинити те, що штам H5N1 викликає тяжку вірусну 
пневмонію, але слабко передається людям під час 
кашлю і чхання [29, 30]. 

Загальні симптоми грипу, такі як лихоманка, біль 
голови та втома, є результатом утворення кількості про-
запальних цитокінів і хемокінів (таких як інтерферон і 
фактор некрозу пухлини), що утворюються в інфікованих 
тканинах [31]. Ця масивна імунна реакція може при-

звести до небезпечної для життя цитокінової бурі. Вва-
жається, що цей ефект є причиною високої летальнос-
ті від пташиного грипу H5N1 [32] і пандемічного штаму 
1918 року [33, 34]. Інша можливість полягає в тому, що 
такі великі кількості цитокінів є лише результатом масо-
вої вірусної реплікації, й імунна відповідь сама не по-
гіршує перебіг захворювання [35]. Грип запускає запро-
грамовану загибель клітин (апоптоз) [36].

Клініка
Клінічна картина пандемічного грипу різноманітна і 

варіює в широких межах – від безсимптомної інфекції, 
афебрильного захворювання до тяжких форм з уражен-
ням легень і смерті хворого. Характерним є ураження 
верхніх і нижніх дихальних шляхів. 

Інкубаційний період коливається від 10-12 годин до 
7 діб. Хвороба розпочинається раптово: з’являються 
озноб, лихоманка (температура тіла різко підвищується 
до 38-40 °С), головний біль, закладання носа, біль у 
горлі, міалгії. Швидко приєднуються нежить і кашель. 
Хворі сонливі, зникає апетит. Можлива поява симптомів 
ураження шлунково-кишкового тракту: біль у животі, 
нудота, блювання, діарея. У цілому рівень токсикозу 
значно перевищує інтенсивність катаральних явищ.

У більшості випадків захворювання перебігає легко, 
при своєчасному лікуванні, за відсутності ускладнень 
хворі видужують протягом 7-9 днів. При тяжкому пере-
бігу можливе виникнення пневмонії, іноді швидко роз-
вивається дихальна недостатність зі стрімким прогре-
суванням респіраторного дистрес-синдрому. За таких 
обставин, незважаючи на штучну вентиляцію легень, 
протягом 1-2 тижнів хворий може померти. 

Групою ризику є вагітні, діти до 5 років, люди старше 
65 років і особи будь-якого віку, що мають обтяжливі 
хронічні захворювання. 

Ускладнення при пандемічному грипі − основна при-
чина підвищеної летальності. Найнебезпечнішим усклад-
ненням, що зумовлене вірусом грипу типу А/H1N1, є 
первинна пневмонія. Запалення легень може бути суто 
вірусної етіології, а також вірусно-бактерійної природи.

Первинне (вірусне) запалення легень, як правило, 
розвивається на 2-3-й день від початку захворювання з 
появи симптомів дихальної недостатності. Дихання стає 
прискореним (в 2-3 рази частіше норми), поверхневим, 
із залученням м’язів діафрагми, черевного пресу. 
З’являються симптоми нестачі кисню (ціаноз, посиніння 
носогубного трикутника, пальців рук, ніг), задишка, су-
хий, малопродуктивний кашель із відходженням прозо-
рої мокроти. Так формується респіраторний дистрес-
синдром, в основі якого набряк легеневої тканини.

Пневмонія бактерійної етіології розвивається, як 
правило, на 7-10-у добу хвороби. На відміну від первин-
ного запалення характерними є посилення кашлю, болю 
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у грудях, виділення з легень мутне, з гнійним відтінком. 
Вторинна інтоксикація викликає нову хвилю гіпертермії 
і погіршення самопочуття. Лікування тривале, до 1,5-
2 міс., одужання залежить від своєчасного виявлення 
збудника. Майже половина всіх бактерійних пневмоній 
обумовлена пневмококами, у кожного 6-го пацієнта 
можна виявити золотистий стафілокок, рідше – гемо-
фільну паличку. При стафілококовій пневмонії існує 
небезпека формування абсцесу(ів) легень.

Пневмонії змішаної етіології проявляються спектром 
симптомів, що змінюються протягом захворювання. Лі-
кування комплексне, тривале, в умовах стаціонару.

У випадку ускладнення грипу А/H1N1 пневмонією 
з’являються такі ознаки:

• часте дихання, наростаюча задишка, синюватий 
відтінок шкіри, пітливість;

• постійний кашель, біль у грудях, розсіяні вологі 
хрипи в легенях;

• сильний біль голови, підвищена сонливість, мля-
вість у поєднанні з запамороченнями, епізодами сплу-
таної свідомості;

• нестримна, повторна блювота, в ранньому віці − 
часті зригування. 

Серед інших ускладнень пандемічного грипу тра-
пляються перикардит, міокардит, геморагічний синдром, 
тромби, нефрит, енцефаліт, серозний менінгіт.

Лікарі й допоміжний медичний персонал повинні 
уважно стежити за можливим погіршенням клінічної 
картини, на що вказують утруднення дихання, біль у 
грудях, кашель з мокротинням, сплутаність свідомості, 
та негайно приймати адекватне рішення. 

Необхідно враховувати преморбідний стан пацієнтів 
(знижений імунітет, хронічні легеневі й серцево-судинні 
захворювання, діабет, вагітність).

Можливі загострення наявних хронічних захворю-
вань і приєднання бактерійних інфекцій. Вторинні інфек-
ції, рабдоміоліз із нирковою недостатністю, міокардит 
значно погіршують перебіг грипу А/H1N1 [37].

Виділяють неускладнений та ускладнений грип, 
легкий, середньотяжкий та тяжкий перебіг. Трапляються 
блискавичний перебіг грипу, який надзвичайно тяжкий. 

Діагностика
Рекомендації для здійснення первинної діагностики 

грипу А (H1/N1)-Каліфорнія. Клінічні критерії [24, 38, 39]:
• різке підвищення температури тіла до 38-40 °С, що 

супроводжується ознобом;
• кашель, явища риніту;
• біль й запальні явища в горлі;
• головний біль, м’язові й суглобові болі;
• загальна слабість;
• сльозотеча, подразнення очей;
• блювота й діарея (в деяких випадках).

Епідеміологічні критерії: 
• контакт з хворим, у якого підтверджено інфікуван-

ня вірусом пандемічного грипу А/H1N1-Каліфорнія, за 7 
днів до появи перших клінічних ознак захворювання. 

• контакт з хворим на гостре респіраторне захворю-
вання нез’ясованої етіології, яке закінчилося летальним 
наслідком через 7 днів після появи перших клінічних 
симптомів захворювання. 

• відомості про виїзд або перебування пацієнта у 
країні чи на території, де є повідомлення про спалах 
грипу А (H1/N1)-Каліфорнія, протягом останнього тижня 
до початку захворювання. 

В неускладнених випадках грипу виявляють: лейко-
пенію або нормоцитоз, нейтропенію, лімфомоноцитоз, 
ШОЕ не збільшена, в ускладнених випадках – лейкоци-
тоз, зростання ШОЕ, нейтроцитоз. У загальному аналі-
зі сечі – можливі сліди білка без інших змін; при усклад-
неннях – протеїнурія, циліндрурія, лейкоцитурія, мож-
лива гематурія та інші зміни.

Досі не існує точного швидкого діагностичного тесту 
на виявлення інфікування вірусом пандемічного грипу 
А/H1N1. Наявні в продажі «швидкі тести» для сезонно-
го грипу вимагають критичного ставлення до позитивних 
результатів. При використанні цих тестів, як позитивні, 
так і негативні результати повинні сприйматися з обе-
режністю, адже у них не врахована специфічність ново-
го вірусу грипу, необхідна для його ідентифікації. 

Матеріал для лабораторних досліджень забирають 
із глибоких носових ходів (мазок з носа), носоглотки 
(мазок з носоглотки), горла або, при можливості, з ріди-
ни, вилученої з бронхів. Рекомендується брати матері-
ал у пацієнта з кількох місць: з носа або носоглотки й 
горла, що може полегшити виявлення вірусу. Поки що 
не встановлено, які саме аналізи дають найбільш точні 
діагностичні результати. Забір біоматеріалу повинен 
проводитися з належною обережністю, оскільки праців-
ник може інфікуватися секретами з дихальних шляхів 
пацієнтів. 

Діагноз підтверджується за допомогою одного з 
таких лабораторних методів.

1. Експрес-методи: 
а) експрес-метод імунофлюоресценції (за допомо-

гою специфічних флюоресцентних антитіл) − визнача-
ють антигени вірусу грипу в мазках і відбитках з носа, 
оброблених специфічними грипозними флюоресцент-
ними сироватками. Утворений комплекс антиген-анти-
тіло яскраво світиться в цитоплазмі клітин циліндрич-
ного епітелію з носа хворих і чітко виявляється в люмі-
несцентному мікроскопі; 

в) імунохроматографічний експрес-метод (не ви-
магає лабораторного оснащення, навчених фахівців, 
може застосовуватися безпосередньо біля ліжка хворо-
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го, результат отримується через 15-20 хв.), дозволяє 
встановити тип і серотип вірусу грипу.

2. ПЛР у реальному часі (забезпечує найшвидше й 
точне підтвердження інфікування вірусом).

3. Виділення чистої культури вірусу з матеріалу від 
хворого шляхом зараження клітинних культур або куря-
чих ембріонів з наступною ідентифікацією виділеного 
вірусу (позитивна вірусна культура).

4. Серологічні методи більше придатні для ретро-
спективної діагностики грипу. Досліджують парні сиро-
ватки крові, взяті у хворих в гострий період хвороби (до 
5-го дня від початку захворювання) і в період реконва-
лесценції – через 12-14 днів. Діагностичне значення має 
зростання титру антитіл до вірусу грипу А/H1N1 в парних 
сироватках крові пацієнтів у 4 рази і більше. Найбільш 
інформативними в серологічній діагностиці є реакції 
імуноферментного аналізу, мікронейтралізації та реакція 
гальмування гемаглютинації [38].

5. Експрес-аналізи на антиген вірусів грипу типу А, 
можливо, його виявлять, але через низьку чутливість, 
можуть дати хибні негативні результати. Антитіла, ви-
користовувані в імунофлюоресцентних й інших імуно-
логічних аналізах, не завжди зв’язуються з мішенями на 
вірусі, що призводить до хибних негативних результатів. 
Праймери, що використовуються сьогодні у ПЛР-
діагностиці для субтитрування вірусу грипу типу А, мо-
жуть не виявляти віруси тварин. Єдиним надійним за-
собом підтвердження грипу свиней типу А/H1N1 буде 
виділення вірусу (воно повинне здійснюватися в умовах 
лабораторії з високим рівнем захисту) і, принаймні, 
часткове секвенування геному. Часткове або повне 
секвенування вірусного геному із клінічних зразків, по 
можливості, забезпечить точну ідентифікацію штаму.

Диференційний діагноз
Встановлення діагнозу пандемічного грипу в період 

епідемічного спалаху не становить труднощів за наяв-
ності типових клінічних проявів і частки грипу серед усіх 
гострих респіраторних захворювань (ГРЗ) коло 90 % [37, 
38]. У міжепідемічному періоді, коли переважають ати-
пові форми грипу, клінічно його складно відрізнити від 
інших гострих респіраторних інфекцій, оскільки частка 
грипу в цей час становить біля 3-5 % від загальної кіль-
кості хворих. 

Диференційну діагностику грипу необхідно прово-
дити як з гострими респіраторними захворюваннями, 
так і з рядом інших інфекцій, які починаються з підви-
щення температури тіла, інтоксикації та катаральних 
явищ [39].

Необхідно враховувати контакт із хворими, які про-
живають у місцях, ендемічних щодо свинячого грипу, 
або ж з особами, які недавно відвідували ці регіони за 
7 діб до появи перших симптомів.

Лікування
Госпіталізація або противірусна терапія більшості 

пацієнтів у зв’язку з легкістю захворювання, швидше за 
все, не знадобляться. Хворих з тяжким перебігом грипу 
розміщають у бокси або одномісні палати із зачиненими 
дверима, негативним тиском і 6-12-разовим загальним 
повітряобміном протягом однієї години. Повітря із при-
міщення може відкачуватися на вулицю або рециркулю-
вати через спеціальні фільтри. Відсмоктування ексу дату, 
а також проведення бронхоскопії або інтубації хворого 
необхідно здійснювати в процедурній кімнаті з негатив-
ним тиском повітря.

На сьогодні єдиної медикаментозної терапії грипу 
немає. Арсенал лікувальних засобів охоплює практично 
всі можливі способи впливу на інфекційний процес, од-
нак часто це не дає бажаних результатів, незважаючи 
на те, що число антивірусних засобів продовжує збіль-
шуватися [40-43].

На реальну ефективність будь-яких протигрипозних 
хіміопрепаратів можна розраховувати передусім за 
умови їх використання в перші 24-48 год від маніфеста-
ції клінічних проявів хвороби, причому їх дієвість про-
гресивно знижується з плином часу [44, 45]. Доведено, 
що чутливість вірусів грипу до існуючих противірусних 
препаратів вибіркова й не завжди достатня [46, 47]. 

Слід зазначити, що застосування для лікування 
багатьох препаратів, таких як амбен, дибазол, оксолі-
нова мазь, теброфен, флореналь не має достатніх 
підстав з погляду доказової медицини, оскільки їх 
ефективність не вивчалася в рандомізованих клінічних 
дослідженнях.

Є три групи протигрипозних препаратів, що володі-
ють доведеною клінічною ефективністю: блокатори 
М2-каналів (амантадин, ремантадин), інгібітори вірусної 
нейрамінідази (занамівір, озельтамівір) і синтетичні 
нуклеозиди (рибавірин) [48]. 

Противірусний ефект амантадину і ремантадину 
реалізується шляхом блокування особливих іонних  
М2-каналів вірусу грипу А, у зв’язку з чим порушується 
його здатність проникати в клітини і вивільняти рибону-
клеопротеїд. Тим самим пригнічується найважливіша 
стадія реплікації вірусів. За даними досліджень Centers 
for Disease Control and Prevention (CDC), ці препарати 
неефективні в лікуванні та профілактиці грипу, оскільки 
майже 92,0 % вірусів грипу А не чутливі до нього [49, 
50].

У гонитві за найбільш ефективними етіотропними 
препаратами, які можна було б використовувати при 
грипі, більшість лікарів зупинила свій вибір передусім 
на двох препаратах – озелтамівірі (таміфлю) і занаміві-
рі (реленза) [51-54]. Відзначимо, що тільки озелтамівір 
можна використовувати як системний засіб [55, 56]. 
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Механізм дії озелтамівіру полягає у пригніченні нейра-
мінідази (сіалідази) – одного з ключових ферментів, що 
беруть участь у реплікації вірусів грипу А і В. Завдяки 
цьому порушується здатність збудників проникати в здо-
рові клітини, гальмується вихід віріонів з інфікованої 
клітини і зменшується їх стійкість до інактивуючої дії 
слизистого секрету дихальних шляхів. Крім того, інгібіто-
ри нейрамінідази зменшують продукцію деяких цитокінів, 
перешкоджаючи розвитку місцевої запальної реакції і 
послаблюючи системні прояви вірусної інфекції [57]. 

У розвитку вірусної пневмонії при грипі ефективність 
зазначеного препарату істотно обмежена – тільки за 
умови максимально раннього його призначення – ще в 
інкубаційному періоді і в перші 24-48 год від початку 
клінічних проявів. Від цього прямо залежить успіх етіо-
тропного лікування, а отже – і прогноз при грипі [58-60]. 
Пізніше ефективність препарату практично з кожною 
годиною знижується, оскільки період інфікування віру-
сом чутливих до нього клітин становить всього декілька 
годин (в середньому не більше 40 год), після чого ура-
жені клітини гинуть, а вірусемія така ж швидкоплинна і 
короткочасна [61]. 

Перед сезонною епідемією грипу управління з конт-
ролю за продуктами і ліками США вперше схвалило 
новий препарат від грипу – ксофлюзу (xofluza, балокса-
вір марбоксил). Кілька місяців тому препарат вже був 
схвалений в Японії. Ксофлюза – препарат класу інгібі-
торів ендонуклеази, що блокує вірусну реплікацію. Для 
досягнення терапевтичного ефекту ліки потрібно при-
йняти при перших же симптомах інфекції, не пізніше 
48 год від початку захворювання [61].

Нещодавно в Україні зареєстровано медикамент з 
РНК дріжджів нуклекс, який містить високо очищену РНК, 
що складається в основному з 20-25 нуклеотидів. Цей 
препарат вже добре зарекомендував себе при багатьох 
інфекційних захворюваннях як противірусний засіб. Ви-
значено високу противірусну дію препарату з РНК дріж-
джів на пандемічний штам вірусу грипу in vitro. Його 
ефективна доза становить 0,5 мг/мл при індексі селек-
тивності >10, а найбільша переносима концентрація – 
5,0 мг/мл. Препарат у такій концентрації більше як на 
три логарифми пригнічував титр пандемічного вірусу в 
культурі клітин Hep2. Доведено противірусну дію меди-
каменту з РНК дріжджів до пташиного грипу A/mallard/
Pensilvania/10218/84(H5N) in vitro [62]. 

Пошук та розробка нових противірусних препаратів 
триває. Можна сподіватись, що вони будуть ефективні-
ші за існуючі й знизять ризик розвитку резистентності 
вірусів.

Профілактика
ВООЗ орієнтує медичних працівників направляти 

зусилля на зупинку поширення вірусу грипу А/H1N1, 

швидке виявлення захворілих і надання їм адекватної 
допомоги.

Необхідно провітрювати приміщення (використову-
ючи вікна й двері), якнайчастіше мити руки (особливо 
після кашлю або чхання) з милом і водою або обробля-
ти їх за допомогою мийних засобів для рук на спиртовій 
основі. Треба рідше торкатися до очей і носа, не торка-
тися до поручнів. Варто уникати перебування в місцях 
великого скупчення людей, а при зустрічі з хворим, 
підозрілим на грип, намагатися зберігати дистанцію (не 
менше 1-2 м), дотримуватися здорового способу життя, 
систематично приймати вітамін С. 

Профілактичні заходи в стаціонарах проводяться як 
стосовно хворих, так і медперсоналу [24].

Хворі 
• госпіталізуються в окремі палати або ізолятори;
• необхідно дотримуватися особистої гігієни;
• повинні користуватися носовими хустками (краще 

одноразовими), які потім утилізуються (як і маски);
• при виході з палати (ізолятора) повинні знімати 

хірургічну маску;
• обмежити число працівників охорони здоров’я/від-

відувачів, які контактують із пацієнтом.
Посуд і предмети побуту миються й піддаються 

дезінфекції у встановленому порядку (як і при сезонно-
му грипі).

Медичний персонал
• повинен використовувати одноразові гумові рука-

вички, чисті медичні (нестерильні) халати й припасова-
ні захисні окуляри для запобігання кон’юнктивального 
інфікування;

• повинен носити одноразовий респіратор через 
можливе аерозольне зараження при заборі від хворих 
біоматеріалу, при проведенні ендотрахеальної інтубації, 
інгаляції, бронхоскопії й реанімаційних заходів з інтуба-
цією або серцево-легеневою реанімацією;

• після зняття гумових рукавичок, контакту з виді-
леннями з респіраторного тракту необхідно обов’язково 
мити руки з милом або обробляти дезінфектантами.

Профілактичні запобіжні заходи в стаціонарі від-
носно передачі збудника повітряно-краплинним шля-
хом повинні проводитися при всіх маніпуляціях про-
тягом 7 днів від початку захворювання або до зникнен-
ня симптоматики. У лабораторіях при роботі з 
клінічними зразками від пацієнтів, які ймовірно зане-
дужали грипом типу А/H1N1, треба дотримуватись 
найсуворіших заходів безпеки. До запобіжних заходів 
належить захист власних дихальних шляхів за допо-
могою добре прилягаючого респіратора або ватно-
марлевої маски чи захисних засобів вищого рівня 
(захисних костюмів, бахіл, хірургічного халата, подвій-
них рукавичок, захисних окулярів або щитка для за-
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хисту обличчя). Відходи знищують відповідно до діючих 
санітарних правил. 

Для самоконтролю за станом здоров’я медичного 
персоналу необхідно проводити щоденні виміри темпе-
ратури тіла. Про будь-яке нездужання, тим більше не-
жить або закладення носа, біль у горлі, кашель, підви-
щення температури тіла, варто негайно повідомити 
свого керівника.

Нині для профілактики грипу застосовують в осно-
вному інактивовані грипозні вакцини – препарати, що 
містять антигени вірусів грипу актуальних штамів. Вони 
належать до трьох серотипів вірусу грипу: А/H1N1,  
А/H3N2 і В. Вірус грипу вирощують у курячих ембріонах, 
інактивують і ретельно очищають від білків та інших 
баластних компонентів. 

Використовуються 3 види інактивованих грипозних 
вакцин: цільновіріонні, спліт-вакцини і субодиничні вак-
цини [24, 38]. 

Цільновіріонна вакцина містить інактивовані висо-
коочищені незруйновані (цілісні) віріони вірусу грипу. 

Спліт-вакцина (ваксигрип, бегривак, флюарикс, 
арепанрикс, паненза) містить зруйновані інактивовані 
віріони вірусу грипу. До її складу входять всі віріонні 
білки вірусу, не тільки поверхневі, але й внутрішні анти-
гени. За рахунок високого очищення в ній немає вірусних 
ліпідів і білків курячого ембріону. 

Субодинична вакцина (інфлювак, агрипал, грипол) 
складається лише з двох поверхневих вірусних білків 
– гемаглютиніну і нейрамінідази – які найважливіші для 
індукції імунної відповіді проти грипу. Решта білків вірі-
ону і курячого ембріону видаляється при очищенні. 

З перерахованих вакцин цільновіріонна вакцина 
дещо реактогенніша, особливо для маленьких дітей; 
субодиничні вакцини менш реактогенні. 

Щеплення проти грипу здатне індукувати захисний 
рівень протигрипозних сироваткових антитіл у більшос-
ті вакцинованих, зокрема дітей, починаючи з 6-місячно-
го віку, і в старших осіб, та приводити до утворення 
секреторних антитіл у носоглотці. Враховуючи слабку 
реактогенність спліт-вакцини і субодиничної вакцини, їх 
застосування доцільне для осіб різного віку, починаючи 
з 6 міс. життя, зокрема для людей з хронічними захво-
рюваннями легень, серця та іншими патологічними 
станами. 

Розвиток імунітету починається з 2-го дня після 
вакцинації, досягає максимуму на 15-30-й день після 
щеплення і триває всього 6-12 міс., що вимагає щоріч-
ного повторення вакцинації. Профілактична ефектив-
ність – 70-90 %. 

Протипоказання до вакцинації від грипу: 
• гостре захворювання або загострення хронічного 

захворювання в день вакцинації; 
• алергія на білок курячих яєць; 
• алергічні реакції на інші компоненти препарату; 
• тяжкі алергічні реакції на попереднє щеплення 

конкретним препаратом. 
На сьогодні альтернативи вакцинації немає. Тож слід 

щепити від сезонного грипу передусім представників так 
званої групи ризику (медпрацівників, вагітних, дітей, осіб, 
які мають хронічні недуги), а також усіх бажаючих. Для 
досягнення колективного імунітету необхідно провакци-
нувати не менше 25-30 % населення.

Найпростішим і ефективним способом профілакти-
ки грипу є так зване соціальне дистанціювання, тобто 
перебування далеко від інших людей, які можуть бути 
інфіковані. Якщо інфекція розповсюджується в суспіль-
стві, необхідно уникати великих зборів, скупчень людей 
на роботі і, якщо можливо, перебувати вдома.

Рекомендується ретельно і достатньо часто мити 
руки з милом або дезінфікуючими розчинами на спирт-
ній основі. Експерти ВООЗ згодні з тим, що миття рук 
може сприяти запобіганню вірусних інфекцій, зокрема 
звичайного і свинячого грипу. Як показало дослідження, 
невеликі крапельки, що містять вірус, можуть затрима-
тися на стільниці, телефонах та інших поверхнях, і вірус 
може бути переданий через пальці в рот, ніс або очі. 
Етанол у вигляді гелю або піни добре знищує віруси і 
бактерії на поверхні різних предметів [1, 24, 51].

Нині проводиться щоденний моніторинг епідемічної 
ситуації у світі щодо грипу H1N1. В аеропортах здійсню-
ється контроль (з термометрією) за станом здоров’я 
громадян, які в’їжджають у країну з неблагополучних за 
грипом H1N1 країн. При виявленні осіб з ознаками за-
хворювання проводиться їх госпіталізація і лабораторне 
обстеження для уточнення діагнозу [52]. 
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PROBLEM OF PANDEMIC INFLUENZA  
A/H1N1

M.A. Andreychyn, N.A. Nychyk, N.H. Zavidniuk, Ia.I. Iosyk

I. Horbachevsky Ternopil National Medical University

SUMMARY. The aim – to provide basic information of 
the literature on etiology, epidemiological features, 
clinical manifestations and laboratory diagnosis of 
influenza A/H1N1 (California), and to provide the main 
recommendations of WHO and CDC due to it’s 
prevention and treatment.
The data on etiology, specific antigens, mechanisms of 
pandemic strains origin, reassortants, the possibility of 
new strains emergence that will have the ability to cause 
pandemics are generalized. It is shown that the genetic 
structure of new A/H1N1 virus is complex and includes 
genes of the swine flu virus that affects pigs in America, 
Europe and Asia; avian influenza virus genes and human 
influenza virus genes. The genes of the new virus come 
from four different sources. The history of this virus 
emergence is described, the data of WHO report on the 
pandemic 2009–2010 are presented. Epidemiological 
features of this virus spreading are observed in humans 
and among animals, including pigs. The current data of 
the viral antigens properties – hemagglutinin and 
neuraminidase and the processes of the cytokine storm 
at the influenza are analyzed. The clinical features of 
the pandemic influenza A/H1N1 are presented: the 
disease begins suddenly, with chills, the body 
temperature rises sharply to 38-40 °C, appear the 
headache, pain in the throat and muscles, nasal 
congestion, cough. Possible signs of gastrointestinal 
damage: abdominal pain, nausea, vomiting, diarrhea. 
Often the disease runs easily; in the absence of 
complications, the patients recover within 7-9 days. It 
has been shown that during a severe course of the 
disease pneumonia with the rapid development of 
respiratory failure and respiratory distress syndrome in 
adults is possible. In spite of artificial ventilation of the 
lungs, in the next 1-2 weeks, patients may die. The 
diagnostic criteria are given, a number of laboratory 
methods for confirming the diagnosis are listed and 
described.
Particular attention is paid to treatment. Three groups 
of influenza drugs with proven clinical efficacy are de-
scribed: M2 channel blockers (amantadine, remanta-
dine), viral neuraminidase inhibitors (zanamivir, oseltam-
ivir), and synthetic nucleosides (ribavirin). Oseltamivir 
(tamiflu) and zanamivir (relenza) are most commonly 
used. The newest medicine is mentioned – Xofluza 
(Xofluza, baloxavir marboxium), approved so far only in 
the USA and Japan. The preventive measures for the 

population and medical staff are provided. Separate 
attention is paid to the achievements and challenges of 
immunoprophylaxis.
Key words: influenza A/H1N1 (California; hemaggluti-
nin; neuraminidase; virus reassortants; neuraminidase 
inhibitors; immunoprophylaxis.
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