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Наведені сучасні дані про мікст-інфекцію, спричи-
нену SARS-CoV-2 та вірусом грипу на різних етапах 
пандемії COVID-19. Початок пандемії COVID-19 збігся 
із сезонним ростом захворюваності на грип, що при-
зводило до мікст-інфікування та підвищувало ризик 
летального висліду. Незважаючи на обмеженість ре-
сурсів до тестування на інші респіраторні інфекції під 
час пандемії COVID-19, представлені в літературі дані 
свідчать про суттєві зміни перебігу мікст-інфікування, 
залежно від циркуляції домінуючого штаму SARS-
CoV-2. Так, під час домінування штаму Омікрон SARS-
CoV-2 збільшується кількість випадків грипу та, від-
повідно, мікст-інфікування. Частота мікст-інфекції 
COVID-19 та грип не висока, проте в цих випадках 
характерні яскравіша клінічна симптоматика та ви-
щий ризик тяжчого ступеня хвороби, що потребує 
своєчасного тестування на ці обидві інфекції для ви-
бору оптимального противірусного лікування. Вивчен-
ня особливостей формування «цитокінового шторму» 
є перспективним напрямком дослідження для подаль-
шої розробки диференційних засобів імунотропного 

лікування. Профілактичні заходи повинні включати 
вакцинацію як проти COVID-19, так і проти грипу в 
умовах триваючої пандемії COVID-19 та з урахуванням 
сезонного грипу. 

Ключові слова: COVID-19, грип, вірусна інфекція, 
клініка, діагностика, лікування, прогноз. 

Коронавірусна хвороба (COVID-19) і грип є інфек-
ційними хворобами, що здатні не лише до епідемічного 
розповсюдження, а й до розвитку пандемій. Тому під час 
пандемії COVID-19 з’явився термін «твіндемія» для по-
значення можливості розвитку тяжкого сезону грипу 
разом зі збільшенням випадків захворювання на 
COVID-19, тобто поєднання двох пандемій [1]. Перші 
повідомлення про випадки одночасного інфікування 
хворих SARS-CoV-2 та вірусом грипу з’явилися вже під 
час першої хвилі пандемії COVID-19. Тому одразу ж 
виникли питання поширеності цієї ко-інфекції, тяжкості 
перебігу та наслідків [2, 3]. Незважаючи на певне об-
меження ресурсів щодо одночасного тестування на 
обидві ці інфекції в умовах пандемії COVID-19, в ряді 
країн були здійснені відповідні дослідження, завдяки 
яким став можливим певний аналіз клінічних і лабора-
торних особливостей мікст-інфекції COVID-19 та грипу, 
зокрема й залежно від циркуляції різних штамів SARS-
CoV-2 [4]. Розуміння симптомів, які пов’язані з мікст-
інфікуванням COVID-19 і грипом, сприятиме більш ці-
леспрямованому тестуванню й, відповідно, ранній діа-
гностиці та кращим результатам лікування.

Мета роботи – проаналізувати та узагальнити су-
часні дані про перебіг мікст-інфекції COVID-19 і грип 
в умовах триваючої пандемії.

Висока ймовірність одночасної циркуляції як SARS-
CoV-2, так і інших збудників сезонних респіраторних 
інфекцій, особливо вірусу грипу, при наближенні кожно-
го сезону вимагає розуміння потенційного впливу 
COVID-19 разом із грипом на захворюваність, смертність 
і спроможність медичних послуг, хоча на сьогодні ефек-
ти взаємодії між цими двома респіраторними вірусами 
лише з’ясовуються [5, 6]. Потенціал інтерференцій між 
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таксономічно відмінними групами респіраторних вірусів 
доведений в ряді епідеміологічних досліджень під час 
спалахів гострих респіраторних вірусних інфекцій. Є 
докази патогенної конкуренції між респіраторними ві-
русами, в тому числі між пандемічним вірусом грипу А 
(H1N1) та іншими вірусами, що спричиняють гострі 
респіраторні захворювання [7]. Нещодавно пандемія 
грипу А (H1N1) 2009 р. суттєво активізувала інтерес до 
епідеміологічної взаємодії між респіраторними вірусами. 
Так, під час вивчення особливостей циркуляції різних 
респіраторних вірусів за період пандемії каліфорнійсько-
го грипу А (H1N1) у сезоні 2009-2010 рр. було вислов-
лено гіпотезу, що риновірус міг затримати початок цир-
куляції пандемічного вірусу грипу в європейському ре-
гіоні [8, 9], тоді як циркуляція самого пандемічного 
вірусу грипу стримувала епідемічне розповсюдження 
респіраторно-синцитіального вірусу [10, 11].

На особливу увагу заслуговує спроба з’ясувати іму-
ноопосередковані механізми зменшення циркуляції ряду 
респіраторних вірусів під час піку циркуляції іншого ві-
русу [7, 12]. Доведена роль адаптивного імунітету у 
розумінні вірусних інтерференцій, які змінюють динамі-
ку циркуляції антигенноподібних штамів вірусу [13, 14]. 
Зокрема вважається, що перехресний імунітет за раху-
нок циркуляції специфічних антитіл обмежує різнома-
нітність штамів вірусу грипу, що спричиняє послідовну 
заміну штамів цього збудника з часом [15]. Аналогічні 
взаємодії вірусів за рахунок дії специфічних антитіл 
притаманні респіраторним інфекціям, спричиненим 
респіраторно-синцитіальним вірусом, вірусом парагри-
пу, метапневмовірусом тощо [16]. Однак механізми 
взає модій таксономічно різних груп вірусів залишають-
ся майже нез’ясованими, оскільки для розуміння цих 
взаємодій слід враховувати багато факторів, зокрема 
вроджений імунітет, можливості перехресних імунних 
реакцій, конкуренцію вірусів та інші [16-18]. 

Перше дослідження клінічної характеристики мікст 
інфікування SARS-CoV-2 і вірусом грипу серед тяжко-
хворих пацієнтів з COVID-19 було проведено в Ухані 
(Китай) з 28 січня по 29 лютого 2020 р., під час першої 
хвилі пандемії, коли почав циркулювати штам SARS-
CoV-2 Ухань (оригінал) [2]. Передумовою цього дослі-
дження було розуміння сезонного росту захворюванос-
ті на грип, який в Ухані зазвичай трапляється взимку 
[19], що в сезоні 2019-2020 рр. збіглося із піком захво-
рюваності на COVID-19 в цьому регіоні. Серед 95 хворих 
з тяжким та критичним ступенем COVID-19, які лікува-
лися у відділенні інтенсивної терапії, у майже половини 
було встановлено мікст-інфікування вірусом грипу, зо-
крема вірусом грипу типу А (46,3 %) і вірусом грипу типу 
В (2,1 %) [2]. Одразу ж була звернута увага на вищий 
рівень лейкоцитів, креатиніну, D-димеру, туморнекро-

тичного фактора-α у пацієнтів, а також на вищу частоту 
виявлення рівня D-димеру >5 мкг/мл при мікст-інфекції, 
ніж при моноінфекції COVID-19 (38,6 % проти 11,4 %). 
Тобто було доведено, що мікст-інфікування SARS-CoV-2 
та вірусом грипу може спричиняти більш ранній та тяж-
чий «цитокіновий шторм» у пацієнтів з критичним пере-
бігом хвороби. Незважаючи на те, що за результатами 
цього дослідження не було доведено залежності ризику 
летального висліду від наявності мікст-інфікування 
SARS-CoV-2 та вірусом грипу, у померлих внаслідок цієї 
мікст-інфекції було продемонстровано достовірно вищу 
частоту гострого пошкодження міокарда, ніж серед по-
мерлих від моноінфекції COVID-19 (86,4 % проти 54,5 %) 
[2]. 

Крім мікст-інфікування SARS-CoV-2 та вірусом гри-
пу, в цей період були зафіксовані й мікст-інфікування 
SARS-CoV-2 з іншими збудниками респіраторних інфек-
цій, зокрема із вірусом парагрипу (1,1 %) та аденовіру-
сом (1,1 %) [2]. Ще одне китайське дослідження в першу 
хвилю пандемії, що включало аналіз мікст-інфікування 
SARS-CoV-2 з іншими респіраторними вірусами (віруси 
грипу А і В, аденовіруси, метапневмовірус, вірус пара-
грипу, респіраторно-синцитіальний вірус, риновірус) 
серед хворих, які потребували госпіталізації з 4 по 
28 лютого 2020 р., довело наявність мікст-інфікування 
у 23,5 % хворих з тяжким ступенем та у 24,4 % пацієнтів 
із критичним перебігом COVID-19 [20]. За результатами 
цього дослідження було доведено, що мікст-інфікування 
SARS-CoV-2 з іншими респіраторними вірусами поряд 
зі зниженням абсолютної кількості лімфоцитів крові та 
збільшенням рівня D-димеру чітко пов’язано зі ступенем 
тяжкості та ризиком летального висліду від COVID-19 
[20]. Посилення запальної реакції при мікст-інфікуванні 
SARS-CoV-2 з іншими респіраторними патогенами під-
тверджують й інші дослідники [21]. Тому при визначенні 
тактики лікування пацієнтів з гострою респіраторною 
вірусною інфекцією, що ускладнилася тяжким гострим 
респіраторним дистрес-синдромом, особливо важливою 
є ідентифікація не лише SARS-CoV-2, а й інших збудни-
ків респіраторних інфекцій задля уникнення «сліпого» 
призначення терапії [20].

Під час першої хвилі COVID-19 протягом березня 
2020 р. тестування 1 217 хворих із клінічними проявами 
гострої респіраторної вірусної інфекції показало інфіку-
ванням одним і більшою кількістю некоронавірусів у 
26,1 % пацієнтів та інфікування SARS-CoV-2 у 9,5 % 
хворих. Серед хворих з етіологічно розшифрованими 
гострими респіраторними інфекційними захворювання-
ми (грип, парагрип, метапневмовіруси, аденовіруси, 
респіраторно-синцитіальний вірус, риновірус) у 7,5 % 
осіб була мікст-інфекція із COVID-19. Тобто наявність 
збудника, відмінного від SARS-CoV-2, не може давати 
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впевненості у відсутності інфікування SARS-CoV-2 [22]. 
Тому, через схожість клінічних симптомів більшості го-
стрих респіраторних вірусних інфекцій із клінічними 
проявами COVID-19, багатьма дослідниками наголо-
шується на рекомендації розробки комплексної діагнос-
тичної панелі для виявлення респіраторних вірусів 
[20-22].

Під час перших тижнів розвитку пандемії COVID-19 
у китайських публікаціях висвітлювалися й поодинокі 
випадки встановлення мікст-інфікування SARS-CoV-2 
та вірусом грипу. Так, дослідники [3], аналізуючи випадок 
тяжкого ступеня гострого респіраторного дистрес-син-
дрому продемонстрували суттєві труднощі диференцій-
ної діагностики інших причин респіраторних захворю-
вань від COVID-19, особливо під час сезону грипу, 
оскільки загальні клінічні прояви COVID-19, а саме га-
рячка, кашель і задишка імітують симптоми грипу. У 
пацієнтів із тяжким ступенем COVID-19 в крові реєстру-
ється лімфопенія, а результати комп’ютерної томографії 
органів грудної порожнини демонструють інфільтрацію 
та консолідацію із двобічним ураженням [23, 24]. Однак 
при цьому відомо, що вірус грипу А та інші респіраторні 
віруси здатні спричиняти аналогічні зміни [25]. Немає 
чітких клінічних і лабораторних характеристик, що роз-
межовують мікст-інфекцію SARS-CoV-2 та грип. Найпо-
ширеніші лабораторні зміни при мікст-інфекції SARS-
CoV-2 та грипу не мають відмінностей від моноінфіку-
вання та представлені лейкопенією, лімфопенією та 
підвищенням рівня С-реактивного протеїну. Повідомлен-
ня про мікст-інфекцію COVID-19 і грип в літературі пред-
ставлені у невеликій кількості, незважаючи на високі 
показники кожної з цих інфекцій окремо [5]. Триваюча 
пандемія COVID-19 має сприяти розширенню тестуван-
ня на інші респіраторні патогени. Навіть при виявленні 
очевидної етіології хвороби в окремих випадках з ура-
хуванням клінічних та епідеміологічних даних може 
знадобитися тестування на інші віруси, особливо якщо 
отримання цієї інформації може вплинути на тактику 
лікування.

Перша хвиля пандемії COVID-19 в європейському 
регіоні також розпочалася майже одночасно із сезонним 
зростанням захворюваності на грип. Британське дослі-
дження [26] продемонструвало, що вже на 4-у тижні 
2020 р. з’явилися хворі з лабораторно підтвердженим 
діагнозом грип, тоді як перші випадки COVID-19 були 
зафіксовані з 6-го тижня 2020 р. При цьому одразу ж 
було зафіксовано зниження активності грипу A(H3N2) 
як домінуючого штаму. Одночасна циркуляція SARS-
CoV-2 та грипу відбувалася протягом двох місяців, і вже 
з 15-го тижня 2020 р. припинилося виявлення хворих на 
грип. Проте, навіть за цей обмежений період перекрит-
тя між циркуляцією вірусу грипу та SARS-CoV-2 було 

зафіксоване у 58 випадках мікст-інфекції, при цьому 
забір матеріалу для виділення вірусів методом поліме-
разної ланцюгової реакції було проведено або в один 
день, або протягом тижня хвороби. За результатами 
цього дослідження [26], було доведено, що ймовірність 
госпіталізації у відділення інтенсивної терапії та засто-
сування штучної вентиляції легень, а також ризик ле-
тального висліду були найвищі серед пацієнтів із мікст-
інфекцією. Так, пацієнти з мікст-інфекцією мали ризик 
смерті в 5,92 разу вищий, ніж пацієнти з грипом. А 
частота летальних випадків внаслідок мікст-інфекції 
COVID-19 і грипу склала 43,1 проти 26,9 % внаслідок 
моноінфікування SARS-CoV-2 [26]. 

Мета-аналіз досліджень, присвячених визначенню 
поширеності мікст-інфекції COVID-19 та грипу з грудня 
2019 р. по вересень 2020 р., встановив частоту мікст 
інфекції на рівні 2,6 % (79 із 3070 хворих) [27]. 

Певні закономірності життєвого циклу SARS-CoV-2 
та вірусу грипу дають змогу з’ясувати особливості їх 
взаємодії [28]. Вважається, що при одночасному інфіку-
ванні SARS-CoV-2 та вірусом грипу відбувається при-
гнічення реплікації SARS-CoV-2 за рахунок того, що вірус 
грипу має значно вищу швидкість реплікації. Однак, якщо 
інфікування вірусом грипу відбулося після інфікування 
SARS-CoV-2, то буде розвиватися мікст-інфекція [28]. 

Крім вірусних взаємодій на сьогодні продовжується 
з’ясування ролі імунних механізмів в патогенезі мікст-
інфекції COVID-19 і грипу. Зокрема, в дослідженні [29] 
показано значно нижчий ризик госпіталізації у відділен-
ня інтенсивної терапії, здійснення штучної вентиляції 
легень і летального висліду серед пацієнтів, інфікованих 
SARS-CoV-2, які були вакциновані проти грипу. До тако-
го ж висновку дійшли й італійські автори [30], які дослі-
джували зв’язок між вакцинацією проти сезонного грипу 
2019–2020 рр. та результатом COVID-19. Була доведе-
на сильна негативна кореляція, яка продемонструвала, 
що при вищих показниках вакцинації проти грипу мен-
шим є показник летальних результатів навіть в когорті 
пацієнтів старше 65 років [30]. Встановлена закономір-
ність зберігалася й надалі, а саме вакциновані проти 
грипу протягом сезонів 2020–2022 рр. мали меншу 
ймовірність мікст-інфікування SARS-CoV-2 та вірусом 
грипу [31]. Спроба пояснити можливий захисний ефект 
вакцинації проти грипу стосовно розвитку тяжкого пере-
бігу COVID-19 має дві складові. З одного боку, припус-
кається, що вакцинація проти грипу може стимулювати 
вроджену імунну відповідь, тоді в разі інфікування іншим 
вірусом, зокрема SARS-CoV-2, місцеві механізми імунної 
системи готові до швидшої реакції, що може вплинути 
або на інфікування SARS-CoV-2, або на перебіг 
COVID-19. З другого боку, можливо, виявлена законо-
мірність пов’язана з тим, що вакцинація проти грипу 
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відбувається у вищих економічних групах людей, які 
мають загалом кращий рівень здоров’я [30]. Міжнарод-
на рада з імунізації дорослих наголосила на тому, що 
під час пандемії COVID-19 програми вакцинації проти 
грипу, пневмококової інфекції та оперізувального герпе-
су є актуальнішими, ніж будь-коли раніше [32]. 

Протягом 2020 р. аналіз перебігу мікст-інфекції 
COVID-19 та грипу, за результатами більшості дослі-
джень, чітко показав вищий рівень смертності, ніж за 
умов моноінфікування SARS-CoV-2 [2, 33, 34], і лише в 
окремих публікаціях, які продемонстрували поодинокі 
випадки з практики, результати були подібні до випадків 
моноінфікування SARS-CoV-2 [35, 36]. 

За період пандемії COVID-19 чітко виділяються 
періоди домінування циркуляції різних штамів SARS-
CoV-2, обумовлюючи певні клінічні та епідеміологічні 
особливості перебігу COVID-19. Враховуючи зміни шта-
мів SARS-CoV-2 з часом, виникло питання з’ясування 
циркуляції вірусу грипу у різні хвилі пандемії та, відпо-
відно, з’ясування особливостей мікст-інфекції COVID-19 
та грипу в ці періоди часу. В американському досліджен-
ні [19] проаналізовано динаміку випадків грипу, які було 
діагностовано в різні періоди часу COVID-19, а саме: з 
12 березня 2020 р. по 15 березня 2021 р. (циркуляція 
оригінального штаму Ухань); 16 березня 2021 р. до 
15 червня 2021 р. (циркуляція штаму Альфа SARS-
CoV-2); 16 червня 2021 року до 13 грудня 2021 р. (цир-
куляція штаму Дельта SARS-CoV-2); і з 14 грудня 2021 р. 
по 2 квітня 2022 р. (циркуляція штаму Омікрон SARS-
CoV-2). З’ясовано, що вірус грипу циркулював короткий 
проміжок часу на початку пандемії COVID-19 під час 
циркуляції оригінального штаму SARS-CoV-2, тоді як під 
час циркуляції Альфа і Дельта штамів SARS-CoV-2 по-
відомлень про мікст-інфікування було дуже мало [19]. 
Низькі показники мікст-інфекції протягом сезону грипу 
2020-2021 рр. можна пояснити низькою активністю гри-
пу через нефармацевтичні заходи, застосовані для 
контролю COVID-19 [37, 38]. Циркуляція вірусу грипу 
суттєво активізувалася з початку циркуляції штаму Омі-
крон SARS-CoV-2 і, відповідно, зросла кількість повідо-
млень про мікст-інфекцію COVID-19 та грипу [19]. Навіть 
вже в період часу, коли штам Омікрон значно поширив-
ся, а штам Дельта SARS-CoV-2 ще не зник із циркуляції, 
суттєво збільшилася частота випадків мікст-інфекції 
COVID-19 та грипу, які потребували госпіталізації. Так, 
за даними [31], серед госпіталізованих хворих пошире-
ність мікст-інфекції грипу серед осіб, інфікованих SARS-
CoV-2 становила 33 % у період з жовтня 2021 р. по січень 
2022 р., при цьому місячний рівень мікст-інфекції коли-
вався від 7,1 до 48,0 %. Під час зміни циркуляції штаму 
Дельта на штам Омікрон найвища частота мікст-інфекції 
була зафіксована в жовтні 2021 р. (48 %), коли пере-

важав штам Дельта, і найнижча (7,1 %) – в січні 2022 р., 
коли переважав штам Омікрон. У грудні 2021 р., коли 
циркулювали обидва штами, серед госпіталізованих 
хворих рівень мікст-інфекції COVID-19 і грипу становив 
44 % для зразків зі штамом Дельта та 27 % для зразків 
зі штамом Омікрон SARS-CoV-2 [31].

Збільшення випадків мікст-інфекції COVID-19 і гри-
пу в період циркуляції штаму Омікрон SARS-CoV-2 було 
доведено також в іранському дослідженні поширеності 
мікст-інфекції серед хворих із тяжким гострим респіра-
торним дистрес-синдромом з 2 листопада 2021 р. по 
30 січня 2022 р. [39]. За результатами тестування 
14 116 хворих із проявами гострої респіраторної вірусної 
інфекції 14,19 % були інфіковані вірусом грипу, 17,11 % 
– SARS-CoV-2 та 1,35 % мали мікст-інфікування SARS-
CoV-2 та вірусом грипу [39]. 

Триваюча пандемія COVID-19 обмежує ресурси 
можливостей тестування на інші збудники респіраторних 
інфекцій. Американські дослідники [4] спостерігали 
120 хворих з мікст-інфекцією COVID-19 і грип серед 
197 364 випадків SARS-CoV-2-позитивних хворих, що 
склало 0,061 %. Однак слід зазначити, що в цьому до-
слідженні тестування на грип методом полімеразної 
ланцюгової реакції було проведено 9,1 % хворим на 
COVID-19. Результати цього дослідження з метою 
з’ясування особливостей перебігу мікст-інфекції 
COVID-19 та грипу в період циркуляції штаму Омікрон 
SARS-CoV-2 не показали суттєвих відмінностей у 
30-денній госпіталізації, ризику ушпиталення у відді-
лення інтенсивної терапії та ризику летального висліду 
між випадками мікст-інфекції COVID-19 та грипу, а також 
моноінфікуванням SARS-CoV-2. Проте клінічна симпто-
матика у випадках мікст-інфікування була яскравішою 
за рахунок достовірно більшої кількості симптомів і ви-
щої частоти закладеності носа (16,4 проти 2,6 %), каш-
лю (27,0 проти 8,7 %), втоми (13,0 проти 7,0 %), гарячки 
(24,3 проти 8,7 %), болю голови (18,3 проти 4,3 %), мі-
алгії й артралгії (18,3 проти 4,3 %), фарингіту (13,0 
проти 4,3 %), риніту (11,3 проти 2,6 %). Відсутність різ-
ниці в частоті несприятливих наслідків мікст-інфекції 
COVID-19 і грипу, порівняно із моноінфікуванням SARS-
CoV-2, ймовірно, пояснюється значно молодшим віком 
мікст-інфікованих у період циркуляції штаму Омікрон 
(26,7 року проти 49 років) та відповідно меншим рівнем 
індексу коморбідності цих хворих. До того ж, звернута 
увага, що в період циркуляції штаму Омікрон SARS-
CoV-2 серед пацієнтів із мікст-інфекцією COVID-19 та 
грип достовірно вища частота повного статусу вакцина-
ції проти COVID-19 (25,8 проти 16,0 %) та повторного 
випадку COVID-19 (7,5 проти 3,3 %), при цьому статус 
вакцинації проти грипу не впливав на ризик розвитку 
мікст-інфекції [4]. 
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На тяжкість мікст-інфекції COVID-19 і грип впливає 
й тип вірусу грипу. Встановлено, що у хворих, інфікова-
них SARS-CoV-2 і вірусом грипу типу B, рідше розви-
ваються серйозні ускладнення, на відміну від мікст-
інфікування SARS-CoV-2 і вірусом грипу типу А [33]. 
Лабораторні ознаки гіперзапалення, а також такі роз-
лади як інфекційно-токсичний шок, гостре ураження 
нирок і дисфункція інших органів у хворих з мікст-
інфекцією COVID-19 та грип, виникають частіше вна-
слідок сильнішої та частішої активації каскаду цитокінів 
[40]. Оскільки клінічні симптоми дуже схожі у пацієнтів 
із моноінфекцією SARS-CoV-2 та із мікст-інфекцією 
COVID-19 і грип [40, 41], то швидка ідентифікація вірусу 
грипу може мати велике діагностичне значення у разі 
одночасної інфекції SARS-CoV-2, що дасть змогу якнай-
швидше призначити етіотропне лікування не лише 
стосовно SARS-CoV-2, а й вірусу грипу [33]. 

На сьогодні імунопатогенетичні механізми, що спри-
чиняють «цитокіновий шторм», тобто збільшення рівня 
циркулюючих цитокінів, що викликають гострі системні 
симптоми та поліорганну дисфункцію, у хворих на 
COVID-19 і грип лише вивчаються, проте вже повідо-
мляється про певні відмінності [42-45]. Розуміння цих 
імунологічних відмінностей вважається перспективним 
напрямком для подальшої розробки диференційованих 
імунотропних засобів лікування хворих із тяжким і кри-
тичним перебігом COVID-19 та грипу [42]. З одного боку, 
при тяжкому ступеню обох цих інфекційних хвороб де-
монструється широкий спектр підвищення рівня цитокі-
нів із противірусною (інтерферони α і β), прозапальною 
(туморнекротичний фактор-α, інтерлейкіни-12 і -22), 
регуляторною (інтерлейкін-10), хемотактичною (інтер-
лейкін-8 та інші хемокіни), ангіогенною (фактор росту 
тромбоцитів, фактор росту фібробластів) активністю 
[42-46]. Проте, з другого боку, виділяються категорії 
цитокінів, підвищення яких притаманне для однієї хво-
роби та не є характерним для іншої. Так, при тяжкому 
ступеню грипу, на відміну від тяжкого ступеня COVID-19, 
значно вищі рівні інтерлейкіну-2, розчинних рецепторів 
туморнекротичного фактора та хемокіну CXCL17 [42, 
46]. Вважається, що саме підвищений рівень хемокіну 
CXCL17, що спостерігається лише у хворих на тяжкий 
грип, може свідчити про те, що пацієнти з грипом мають 
більше регуляторних механізмів для мінімізації пошко-
дження тканини легень, ніж хворі на COVID-19. Тобто 
виявлені зміни доводять недоцільність імунотерапії 
проти цих факторів у хворих на грип [42, 46]. При тяжко-
му ступеню COVID-19, на відміну від грипу, продемон-

стровано широкий та поліфункціональний профіль 
«цитокінового шторму», що доводить наявність ознак 
змішаної відповіді Th1/Th2/Th17 разом із вродженими 
цитокінами (інтерлейкіни-1β та -6), хемокінами еозино-
філів, факторами росту та вазоактивними молекулами. 
Тобто відсутність балансу ефекторної відповіді може 
бути ще одним визначальним фактором захисного ко-
лапсу імунних реакцій, що спостерігається у пацієнтів з 
критичним ступенем COVID-19. Припускається, що у 
цих хворих відбувається пригнічення противірусних 
реакцій та стимуляція утворення інтерстиційних інфільт-
ратів за участю нейтрофілів, еозинофілів і лімфоцитів, 
обумовлюючи формування тяжкого респіраторного дис-
трес-синдрому [42, 47, 48]. Беручи до уваги зазначені 
результати досліджень, припускається, що оптимальна 
імунотерапія хворих з тяжким і критичним ступенем 
COVID-19 повинна не тільки блокувати специфічні імун-
ні сигнальні шляхи, пов’язані з гіперзапаленням, але й 
відновлювати оптимальний імунний баланс, який спри-
ятиме захисному імунітету пацієнтів, які демонструють 
поліфункціональне вироблення цитокінів [42].

Отже, підсумовуючи сучасні дані літератури про 
мікст-інфекцію COVID-19 і грипу, можна зробити такі 
висновки.

 • Під час пандемії COVID-19 у сезон грипу реєстру-
ються пацієнти з мікст-інфекцією. При цьому часто-
та виявлення мікст-інфекції та її клінічний перебіг 
мають певну залежність від циркуляції домінуючого 
штаму SARS-CoV-2.

 • Під час циркуляції штаму Омікрон SARS-CoV-2 
зростає кількість випадків грипу та, відповідно, – 
мікст-інфікування. 

 • Частота мікст-інфекції COVID-19 і грипу невисока, 
проте в цих випадках характерна яскравіша клінічна 
симптоматика та ризик тяжчого ступеню хвороби й 
летального висліду.

 • Пацієнти з тяжким ступенем гострої респіраторної 
вірусної інфекції потребують своєчасного тестуван-
ня на обидві ці інфекції для вибору противірусного 
лікування.

 • З’ясування особливостей формування «цитокіново-
го шторму» є перспективним напрямком досліджень 
для подальшої розробки диференційних засобів 
імунотропного лікування. 

 • Профілактичні заходи повинні включати вакцинацію 
як проти COVID-19, так і проти грипу в умовах три-
ваючої пандемії COVID-19 та з урахуванням сезон-
ного грипу. 
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MIXED INFECTION OF COVID-19 AND 
INFLUENZA: CURRENT STATE OF THE 
ISSUE

O. V. Riabokon, O. O. Furyk, Yu. Yu. Riabokon, K. V. Kalashnyk 

Zaporizhzhia State Medical University

SUMMARY. The paper presents current data on mixed 
infection caused by SARS-CoV-2 and the influenza virus 
at various stages of the COVID-19 pandemic. It is noted 
that the onset of the COVID-19 pandemic coincided with 
a seasonal increase in the incidence of influenza, which 
led to mixed infection and increased the risk of a fatal 
outcome. Despite the limited resources for testing for 
other respiratory infections during the COVID-19 
pandemic, the data presented in the literature indicate 
significant changes in the course of mixed infection 
depending on the circulation of the dominant strain of 
SARS-CoV-2. During the circulation of the Omicron 
SARS-CoV-2 strain, there is an increase in the number 
of influenza cases and, accordingly, mixed infection. The 
frequency of mixed infection of COVID-19 and influenza 
is not high. However, in these cases, a greater severity 
of clinical symptoms and the risk of a more severe course 
of the disease are characteristic. This requires timely 
testing for both of these infections to decide the choice 
of antiviral treatment. The study of the peculiarities of 
“cytokine storm” formation is a promising direction of 
research for the further development of immunotropic 
treatment differential means. Preventive measures 
should include vaccination against both COVID-19 and 
influenza in the context of the COVID-19 pandemic and 
seasonal influenza.
Key words: coronavirus disease COVID-19; influenza; 
viral infection; clinic; diagnosis; treatment; prognosis.
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