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In particular, modern criteria for choosing a therapeutic strategy, the main problems that accompany therapy, 
and factors that affect patient compliance are analyzed by the authors.

According to current guidelines, the first line therapy usually includes the administration of 5-aminosalicylic acid 
orally or rectally, followed by evaluation of clinical efficacy. In a case of insufficient effectiveness, almost all schemes 
involve corticosteroid’s administration (topically or systemically depending on the severity of the disease). The main 
problem remains the high risk of glucocorticoids side effects. In case of ineffectiveness or insufficient effectiveness 
of steroid therapy or colectomy, second-line therapy may be recommended – calcineurin inhibitors (CsA, tacrolimus) 
and infliximab. It should be noted that, unfortunately, only about a quarter of patients respond to therapy with 
these medicines. The cytostatic methotrexate is also considered as a medication for therapy maintening in certain 
cases, especially in patients with intolerance to other immunosuppressants.

In conclusion, nowadays, ulcerative colitis has a high prevalence in the population, which requires constant 
improvement of the medical correction ways. The latter is due to the fact that, despite the rather wide arsenal of 
medicines used for the ulcerative colitis therapy, they cannot provide effective and safe treatment of the disease in 
a number of cases. This dictates the urgent need to find and research new methods of pharmacotherapy.
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The article analyzes modern data on diagnosing and treating meningeal syndrome and proposes a diagnostic 
search algorithm and treatment tactics for patient management. General statistical information on the prevalence 
of bacterial meningitis, one of the causes of the development of meningeal syndrome, is provided. A detailed defini-
tion of meningeal syndrome and its differences from meningism are described. The article contains classifications 
of meningeal syndrome according to various criteria: etiological factors, pathogenesis, severity of the course and 
localization of the pathological process. The stages of diagnostic search and examination of patients are described 
in detail using laboratory and instrumental methods of research, which are schematically shown in the form of an 
algorithm. Attention is paid to possible diagnostic mistakes during the examination of the patient at the pre-hospital 
stage. The changes in the cerebrospinal fluid depending on the pathomorphology of the inflammatory process are 
described, and the comparative characteristics of its composition in normal conditions and during the development 
of serous and purulent inflammation are given. The primary pathogens that can cause serous or purulent menin-
gitis with corresponding changes in the cerebrospinal fluid in the clinic of infectious diseases are characterized. A 
separate section is devoted to the tactics of managing patients in the clinic of infectious diseases and proposed ad-
ditional methods of examination depending on the clinical situation. Also described are non-infectious illnesses that 
can occur with the meningeal syndrome, such as subarachnoid haemorrhages, focal lesions of the central nervous 
system (abscesses, tumours), metastases of tumours of other localization, systemic connective tissue diseases, vas-
culitis, etc. The article also provides examples of therapy depending on nosology in the clinic of infectious diseases 
and suggests monitoring of treatment effectiveness.
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Connection of the publication with planned re-
search works.

The work is a fragment of the SRW “Optimization of 
treatment and diagnostic tactics in infectious diseases of 
viral, bacterial, parasitic aetiology and their mixed forms 
based on the study of their clinical and pathogenetic 
features”, state registration number 0119U102923.

Introduction.
An extremely large number of pathological condi-

tions and diseases lead to irritation or inflammation of 
the meninges with the appearance of meningeal syn-
drome. Meningitis is one of the most significant nervous 
system diseases, along with strokes, migraines, etc., af-
fecting the number of neurological disability-adjusted 
life years (DALYs) worldwide [1].

The annual incidence of acute bacterial meningitis 
is 2-5 per 100,000 people in developed countries, and 
it is ten times more common in less developed coun-
tries [2], primarily affecting children and the elderly [3]. 
After meningitis, several long-term consequences may 
develop, such as chronic fatigue, sleep disturbances, 
emotional, behavioural and motor disorders, cognitive 
dysfunction, hearing impairment, astheno-neurotic syn-
drome and developmental delay in children [1, 2].

The meningeal syndrome can also be a manifestation 
of other various diseases – subarachnoid haemorrhage, 
brain tumours, stroke, injuries of the bones of the facial 
skull, damage to the inner ear with liquorrhea, etc.

It makes it necessary to improve the diagnostic 
tactics of meningeal syndrome, considering the pecu-
liarities of the etiological and age structure, with the 
development of the optimal diagnostic algorithm and 
approaches to treatment.

The aim of the study.
Based on modern data analysis on the diagnosis and 

treatment of meningeal syndrome, develop a diagnos-
tic search algorithm and treatment tactics for managing 
patients.

Main part.
General characteristics of meningeal syndrome, clas-

sification of meningitis.
The meningeal syndrome is associated with inflam-

mation or irritation of the meninges, which can develop 
in various conditions – infections, intoxications, men-
ingitis, increased intracranial pressure, subarachnoid 
haemorrhage, etc. and are combined into the concept 
of “syndrome” at the stage of prehospital diagnosis.

The meningeal syndrome is a combination of general 
cerebral and meningeal symptoms. General brain symp-
toms include intense headache without clear localiza-
tion, vomiting without nausea, which does not bring re-
lief, psychomotor excitement, delirium, hallucinations, 
convulsions, and impaired consciousness (stunning, 
sopor, coma).

Meningeal symptoms include the following clinical 
manifestations [4]:

I) general hyperesthesia – increased sensitivity to 
stimuli of the senses – light, sound, tactile; reactive 
changes in tendon and abdominal reflexes (from in-
vigoration to reduction); reactive pain sensations in the 
places where the branches of the trigeminal nerve exit, 
when pressing on the eyeballs and the front wall of the 
external auditory canal (Mendel’s symptom);

II) tonic tension of various muscle groups: stiffness 
of the occipital muscles, symptoms of Kernig, Brudzin-

sky. With a severe course of meningitis, a characteristic 
“lying dog’s pose” can be observed (on the side with the 
head thrown back and the legs pulled up), in newborns, 
the Lessage symptom or “hanging”, tension and protru-
sion of the anterior fontanelle, as a manifestation of in-
tracranial hypertension.

Most often, the meningeal syndrome is registered 
in patients with meningitis, which today remains the 
most common form of CNS damage in both children and 
adults.

Meningitis is an inflammation of the membranes 
of the brain and spinal cord, accompanied by general 
intoxication, meningeal syndrome, syndrome of high in-
tracranial pressure, and inflammatory changes in the ce-
rebrospinal fluid (CSF). Etiological factors of meningitis 
can be different, and the clinical course usually differs in 
severity and unpredictable complications [5].

The following forms of meningitis are distinguished 
[6]:

1. According to the nature of the inflammatory pro-
cess in the membranes: serous and purulent.

2. By aetiology: bacterial [7, 8] (meningococcal, 
pneumococcal, staphylococcal, etc.); viral [9, 10] (acute 
lymphocytic choriomeningitis, enterovirus Coxsackie, 
herpes, cytomegalovirus, etc.); fungal [11] (candidiasis); 
protozoan (toxoplasmosis) [12]; mixed, etc.

3. By pathogenesis: primary (occurs as an indepen-
dent disease) and secondary (a complication of another 
inflammatory process – sepsis, otitis media, etc.) [13].

4. By course: fulminant, acute, subacute, chronic 
[14, 15, 16, 17].

5. By predominant localization: basal, convexity, 
total, spinal.

Depending on the pathomorphology of the inflam-
matory process and changes in the cerebrospinal fluid, 
meningitis is divided into serous and purulent [18, 19]. 
In serous meningitis, inflammation of the membranes 
leads to lymphocytic pleocytosis in CSF (an increase in 
leukocytes in the cerebrospinal fluid due to lympho-
cytes, usually up to 500 lymphocytes in 1 mm3). In puru-
lent meningitis, inflammatory infiltration of the menin-
ges and pleocytosis in CSF are neutrophilic. The number 
of neutrophils can be extremely high. They sometimes 
cover the entire field of vision under microscopy. The 
level of protein in the cerebrospinal fluid in serous men-
ingitis usually increases slightly (in the range of 0.4-1.2 
g/l), and in purulent meningitis, it increases significantly 
(1-6 g/l or more), which can also be used for diagnosis 
[20].

According to the aetiology, serous meningitis can 
be viral, bacterial, fungal, protozoal or other in nature, 
and purulent meningitis is caused by gram-positive and 
gram-negative bacterial microflora:

1) viral meningitis [13, 21] – most often caused by 
enteroviruses, epidemic parotitis virus, flaviviruses (in 
particular, tick-borne encephalitis viruses, West Nile 
fever, Japanese encephalitis, St. Louis encephalitis), her-
pes simplex virus (HSV) [22], varicella zoster [23] (VZV) 
[24]; less often by Epstein-Barr virus (EBV), cytomegalo-
virus (CMV), herpes virus type 6 (HHV-6), adenoviruses 
[25], HIV [26, 27], etc.;

2) bacterial purulent meningitis – the aetiology de-
pends on the age of the patient. So, in adults, the most 
common pathogens are: Neisseria meningitidis, Strep-
tococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae type b 
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(Hib) and Listeria monocytogenes, less often – gram-
negative Escherichia coli, Streptococcus pyogenes [28], 
Staphylococcus aureus and epidermidis; in newborns 
– Escherichia coli, Streptococcus agalactiae, Listeria 
monocytogenes and other gram-negative Escherichia 
coli; in children under five years old – Neisseria men-
ingitidis, Haemophilus influenzae, Streptococcus pneu-
moniae; children older than five years – Neisseria men-
ingitidis and Streptococcus pneumoniae [29];

3) bacterial serous meningitis – caused by such bac-
teria as Mycobacterium tuberculosis [30], Borrellia [31], 
Leptospira, Listeria monocytogenes [32], Treponema 
pallidum (neurosyphilis), Francisella tularensis (tulare-
mia), Brucella (neurobrucellosis);

4) fungal meningitis (serous or purulent) [33] is 
mainly caused by Candida, Cryptococcus neoformans 
[34, 35, 36], and Aspergillus.

In meningitis, in addition to inflammation of the me-
ninges, vascular plexuses (choroiditis) and the mucous 
membrane of the ventricles of the brain (ventriculitis) 
are always involved in the process, resulting in impaired 
absorption and circulation of cerebrospinal fluid, in-
creased intracranial pressure, inflammation of cranial 
nerves, brain vessels. Against the background of clini-
cal manifestations of meningitis, there are often signs 
of encephalitis of varying degrees of severity (infection 
of the brain substance, often combined with damage to 
the spinal cord), which is due to the anatomical prox-
imity of the meninges to the brain substance, the com-
monality of their vascular system. So, in its essence, 
meningitis is often meningoencephalitis, the clinical 
syndrome complex of which consists of several groups 
of symptoms: actually meningeal, encephalitic, hyper-
tensive-occlusive [4], damage to cranial nerves and gen-
erally infectious.

When establishing a diagnosis of meningitis, one 
should remember the possibility of developing menin-
gism [13] – a condition characterized by the presence of 
meningeal symptoms but not accompanied by inflam-
matory changes in the cerebrospinal fluid and caused by 
toxic irritation of the meninges and increased intracra-
nial pressure (in case of influenza, respiratory diseases, 
meningococcal nasopharyngitis, typhoid, etc.). Menin-
gism can appear at the beginning of the disease and 
lasts, as a rule, no more than 1-3 days. After a diagnostic 
lumbar puncture, the condition of patients improves, 
and the meningeal signs quickly disappear. However, 
sometimes, the signs of meningism precede the devel-
opment of meningitis. Therefore, the diagnostic lumbar 
puncture should be repeated if the meningeal symp-
toms do not disappear during this period.

Tactics and algorithm of examination of patients 
with meningeal syndrome.

At the initial stage of the differential diagnostic 
search, the primary examination of the patient with a 
detailed analysis of complaints, anamnestic data and 
the results of an objective examination is essential.

Complaints and course of the disease. We pay atten-
tion to headache (throbbing, which is not affected by 
analgesics and non-steroidal anti-inflammatory drugs); 
nausea, vomiting; fever >39°C; photophobia; convul-
sions; herpetic rashes on the lips or face; petechial or 
hemorrhagic rashes on the skin, etc.

Clinical manifestations, their severity, and the dy-
namics of the course of the disease depend on the main 

disease that led to the development of meningeal syn-
drome and the nature of the damage to the nervous 
system. Purulent meningitis is characterized by an acute 
onset and rapid development. The patient’s general 
condition may deteriorate within a few hours. Bacterial 
serous (e.g., tuberculosis) and fungal meningitis often 
have a subacute or chronic onset. Sudden or onset of 
the disease with the addition of vomiting and signs of 
meningeal syndrome against the background of aver-
age body temperature is characteristic of subarachnoid 
haemorrhage. Viral meningitis is usually milder and be-
gins with symptoms of an acute respiratory infection [6, 
37].

The patient’s age is not decisive when making a diag-
nosis, but it can be one of the signs that help determine 
the direction of the diagnostic search. So, meningococ-
cal infection and viral meningitis prevail in children but 
can also be registered in adulthood. In people over 60, 
the meningeal syndrome is more often associated with 
impaired cerebral circulation, subarachnoid haemor-
rhage or oncological pathology and less often with liste-
riosis or pneumococcal infection.

Anamnestic data. Risk factors for the development 
of one or another pathology of the nervous system and 
their connection with the probable cause of the dis-
ease should be considered, in particular: contacts with 
infectious patients, animals, birds, tick bites; inflamma-
tion of the nasal sinuses, middle ear, etc.; drug addic-
tion; immunodeficiency states; fractures of the bones of 
the base of the skull or ethmoid bone with liquorrhea; 
condition after neurosurgical operation; neutropenia 
<1000/μL; invasive methods of treatment in the inten-
sive care unit; artificial heart valves and other prosthe-
ses; use of broad-spectrum antibiotics, etc.

Physical examination [20]. It is vital to correctly 
define and adequately assess the patient’s meningeal 
symptom complex, which minimizes the likelihood of 
diagnostic mistakes. Thus, when determining the stiff-
ness of the muscles of the occipital region, the symp-
tom is considered positive if the patient does not reach 
the sternum with his chin by 1-2 cm. When checking 
Kernig’s symptom, an angle of inclination of 90 degrees 
in the hip and knee joints before the beginning of leg ex-
tension is essential. The symptom can be regarded as a 
false negative with an increase in this angle. At the pre-
hospital stage, the doctor must first determine whether 
the meningeal syndrome is a manifestation of a neuro-
infection, a complicated course of an infectious disease, 
or indicates a non-infectious genesis of the disease. The 
answer to this question determines the tactics of patient 
management regarding the place of hospitalization. An 
infectious disease is indicated by the onset of the illness 
from a respiratory infection or the simultaneous occur-
rence of fever and meningeal syndrome. On the other 
hand, if fever is absent at the beginning of the disease 
and appears only against the background of other clini-
cal signs, this may indicate another cause of meningeal 
syndrome (brain tumour, subarachnoid haemorrhage, 
etc.).

Under any conditions, meningeal syndrome usually 
indicates a serious pathology and requires hospitaliza-
tion of the patient (in a horizontal position), most often 
in an infectious disease hospital.

The task of the hospital stage of the diagnostic 
search is to examine to verify a neuroinfection or a com-
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plicated course of infectious disease and differential di-
agnosis with non-infectious illnesses that occur with the 
meningeal syndrome, in particular subarachnoid haem-
orrhage, focal lesions of the central nervous system (ab-
scess, tumour), neoplastic meningitis (with metastasis 
to the membranes or lymphoproliferative process) by 
systemic connective tissue diseases (including systemic 
vasculitis), the clinic of which resembles aseptic menin-
gitis [38].

Mandatory laboratory and instrumental examina-
tions are prescribed to the patient, which include:

• CBC and urinalysis;
• biochemical blood analysis: bilirubin, ALT, AST, thy-

mol test, proteinogram, creatinine, urea, residual nitro-
gen, rheumatic factor, ASLO-O titers, CRP, procalcitonin; 
coagulogram;

• bacteriological examination of a nasopharyngeal 
and oropharyngeal smear;

• bacteriological examination of blood for sterility;
• lumbar puncture with general clinical, biochemical, 

bacterioscopic, bacteriological analysis of CSF, examina-
tion for the presence of a film; if necessary, by molecular 
biological (PCR) and serological (ELISA) examination of 
cerebrospinal fluid. The manipulation is of a therapeu-
tic and diagnostic nature. Absolute contraindications to 
its implementation are the threat of dislocation of the 
brain stem with brain herniation into foramen magnum, 
symptoms of a very rapid increase in intracranial pres-
sure, and the presence of infection in the area of lumbar 
puncture [20, 39];

• consultations of specialists: a neurologist, an oph-
thalmologist, if necessary, a phthisiologist, an ENT doc-
tor, etc.

Changes in the CBC help in choosing the direction of 
the diagnostic search. Thus, neutrophilic leukocytosis, 
increased ESR, and toxic granularity of neutrophils are 
characteristic of bacterial primary and secondary puru-
lent meningitis; neutropenia, leukopenia, eosinopenia, 
monocytosis, reduced or sometimes increased ESR can 
be manifestations of secondary serous meningitis; and 
absolute lymphocytosis, leukocytosis or leukopenia – 
testify to the tubercular process.

Depending on the clinical situation, additional exam-
ination of a patient with a meningeal syndrome complex 
includes:

• microscopy and culture of CSF on M. tb;
• CSF analysis on GeneXpert M. tb/RIF;
• ELISA, PCR of blood and CSF for HSV ½ types [40], 

VZV [41], EBV, CMV, HHV6 and HHV7;
• CSF, blood for enteroviruses (PCR, ELISA);
• ELISA, PCR of CSF and blood for B. burgdorferi, if 

necessary – immunoblot of blood;
• rapid tests, ELISA for detection of antibodies to HIV 

and p24;
• X-ray of chest organs and paranasal sinuses;
• Ultrasound of abdominal organs;
• CT, MRI of the brain.
Changes in CSF can indicate the course of infections 

and non-infectious diseases of different aetiology with 
the development of meningeal syndrome [20]. Typical-
ly, CSF is transparent and colourless, flows out under a 
pressure of 100 to 200 mm H2O, contains (2-10) • 10*6/l 
lymphocytes, 0.23-0.33 g/l protein, chlorides 120-130 
mmol /l, sugar from 0.42 to 0.6 g/l (not lower than 50% 
of the level in blood serum). The interpretation of the 

results of the general analysis of CSF in various patho-
logical conditions is as follows [6]:

• with serous meningitis, CSF is transparent, colour-
less with normal or slightly increased protein content, 
sometimes positive globulin reactions, with pleocytosis 
due to lymphocytes, average glucose content, and ab-
sence of microflora;

• with purulent meningitis, CSF is whitish-yellow, 
greenish or blue in colour with a high protein content, 
strongly positive Pandey, Nonne-Apelt reactions, high 
pleocytosis due to neutrophils, normal or reduced glu-
cose content, the presence of microflora, fungi, proto-
zoa;

• tuberculous meningitis is characterized by clear, 
colourless or slightly xanthochromic fluid, high lym-
phocytic pleocytosis, sharply reduced glucose content, 
precipitation of a web-like film and the presence of my-
cobacteria;

• in the case of meningism, CSF is transparent, co-
lourless, with average protein content, negative globulin 
reactions, single lymphocytes, glucose content is within 
the normal range, microflora is absent;

• subarachnoid haemorrhage is characterized by 
cloudy, bloody CSF, xanthochromic sediment fluid, in-
creased protein content, positive globulin fractions, 
pleocytosis with fresh and leached erythrocytes, aver-
age glucose content;

• in brain tumours, CSF is transparent or opalescent, 
colourless or xanthochromic, with increased protein 
content, positive globulin reactions, high mixed pleocy-
tosis, increased or decreased glucose content, protein-
cell dissociation, and microflora is absent.

The following methods of CSF research are used to 
verify the diagnosis of neuroinfections:

• CSF microscopy: the native preparation, made from 
the sediment after centrifugation, is stained by Gram for 
the initial identification of bacteria and fungi; staining 
with India ink – Cryptococcus neoformans.

• Bacteriological examination of CSF – to identify 
pathogens and determine the sensitivity of detected 
microorganisms to antibiotics; the result can usually be 
obtained within 48 hours.

• PCR research – for viral meningitis is the leading 
method of diagnosis. It can also be used for certain bac-
terial infections

• Serological tests (ELISA) are used for viral meningi-
tis, neuroborreliosis, toxoplasmosis, etc.

In addition to the study of CSF, an important role in 
the differential diagnosis of diseases that occur with the 
development of meningeal syndrome is assigned to the 
bacteriological examination of blood, which should be 
performed in all patients before the start of antibiotic 
therapy. If an enterovirus infection is suspected, smears 
from the oropharynx and stool are examined to isolate 
viruses during cell culture.

CT and MRI of the brain are used to rule out swelling 
or a tumour of the brain before performing a lumbar 
puncture [6] to diagnose complications of meningitis in 
patients with persistent neurological symptoms (throm-
bosis of the sagittal sinus) or recurrent meningitis. An 
MRI (mainly) or a CT scan of the brain is indicated in the 
presence of signs of encephalitis. The localization and 
nature of the lesions can be specific and indicate the ae-
tiology of the disease.
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If tuberculous meningitis is suspected, microbio-
logical diagnosis should be performed (microscopy and 
culture of CSF on M. tb, cerebrospinal fluid analysis on 
GeneXpert M. tb/RIF).

For the diagnosis of herpesviruses, it is recommend-
ed to carry out simultaneous PCR of CSF and blood and 
serological tests of cerebrospinal fluid and blood to de-
tect specific serum/cerebral blood IgG and IgM.

The diagnostic search algorithm in the presence of 
meningeal syndrome in the patient is shown in fig.

Tactics of managing a patient with meningeal syn-
drome in the clinic of infectious diseases.

A patient with suspected meningitis is hospitalized 
in an infectious disease hospital, usually in the intensive 
care unit. The results of the CSF study are considered to 
make a decision on the choice of treatment tactics.

If there is a suspicion of purulent meningitis imme-
diately after taking material for microbiological research 
(cerebral fluid, blood, smears from the nasopharynx 
and oropharynx), antibacterial therapy is prescribed. A 
general analysis of CSF can help in the initial selection 
of etiotropic therapy. Empirical treatment should be 
adjusted after obtaining the result of a microbiological 
examination of CSF and/or blood [18].

In the case of tick-borne, Japanese, and herpetic me-
ningoencephalitis, the most significant attention is paid 
to the appointment of antiviral agents (specific serums, 
immunoglobulins, preparations of acyclovir, interferon, 
etc.). With meningoencephalitis, which develops as a 
complication of measles, rubella, and other exanthem 
and respiratory infections, the pathogen is not detected 
in the brain tissue but only plays the role of a trigger 
mechanism. Therefore, the main thing in the treatment 
is the influence on the autoimmune process. Currently, 
specific antiviral therapy has been developed only for 
herpesvirus neuroinfections.

Etiotropic treatment of bacterial meningitis.
Empiric antibiotic therapy [6]:
1) adult patients aged <50 years – IV cefotaxime 2-3 

g every 6 hours (or IV ceftriaxone 2 g every 12 hours + 
vancomycin 1 g every 8-12 hours for 10-14 days, alterna-
tive scheme – meropenem IV 2 g every 8 hours;

2) adult patients aged ≥50 years or other risk factors 
for L.monocytogenes infection – the above + ampicillin 
IV 2 g every 4 hours;

3) the condition after a fracture of the bones of the 
skull base – as in adults aged <50 years;

4) the condition after a penetrating head injury, neu-
rosurgical operation or installation of a spinal shunt – 
vancomycin IV 1 g every 8-12 hours (and optionally 20 
mg/day intrathecally, use not according to indications + 
cefepime IV 2 g every 8 hours; ceftazidime IV 2 g every 8 
hours or meropenem IV 2 g every 8 hours can be added 
to vancomycin.

Directed antibiotic therapy:
1) S. pneumoniae: sensitive to penicillin (MIC ≤0.064 

mg/l) – penicillin G IV 6 million units every 6 hours for 
10-14 days; with reduced sensitivity to penicillin (MIC 
>0.064 mg/l) – cefotaxime or ceftriaxone, alternatively 
cefepime or meropenem (doses are given above); strain 
resistant to cephalosporin (MIC ≥2 μg/ml) – vancomycin 
IV 1 g every 8-12 hours + rifampicin PO 600 mg every 
24 hours;

2) N. meningitidis: strains sensitive to penicillin (MIC 
<0.1 mg/ml) – penicillin G or ampicillin (above), alterna-
tive – ceftriaxone or cefotaxime for 7 days; strains with 
reduced sensitivity to penicillin – ceftriaxone or cefotax-
ime, meropenem (doses are given above);

3) L. monocytogenes – ampicillin IV 2 g every 4 h [18] 
in combination with amikacin IV 5 mg/kg every 8 h (or 
another aminoglycoside) for ≥21 days; an alternative 
to IV penicillin G, meropenem or cotrimoxazole for 21 
days;

4) S. aureus: methicillin-susceptible strains – cloxa-
cillin 2 g IV every 4 hours for 14 days, alternative – van-
comycin or meropenem (above); methicillin-resistant 
strains – vancomycin (above), an alternative – 600 mg of 
linezolid IV every 12 hours for 10-14 days;

5) S. epidermidis – vancomycin + rifampicin (see 
above), alternative – linezolid IV 600 mg every 12 hours 
for 10-14 days;

6) Enterococcus spp.: strains sensitive to ampicillin 
– ampicillin + gentamicin IV 5 mg/kg/day every 8 hours; 

Figure – Diagnostic search algorithm in the patient with meningeal syndrome.
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В статті проаналізовані сучасні дані щодо діагностики і лікування менінгеального синдрому та 
запропонований алгоритм діагностичного пошуку та лікувальна тактика ведення пацієнтів. Наведені 
загальні статистичні відомості про поширеність бактеріальних менінгітів, які є однією з причин 
розвитку менінгеального синдрому. Надане детальне визначення менінгеального синдрому та описані 
його відмінності від менінгізму. Стаття містить класифікації менінгеального синдрому за різними 
критеріями: етіологічні чинники, патогенез, тяжкість перебігу та локалізація патологічного процесу. 
Детально описані етапи діагностичного пошуку та обстеження хворих з використанням лабораторних 
та інструментальних методів досліджень, які схематично наведені у вигляді алгоритму Приділена увага 
можливим діагностичним помилкам при обстеженні пацієнта на догоспітальному етапі. Описані зміни 
ліквора в залежності від патоморфології запального процесу та наведена порівняльна характеристика 
його складу в нормі і при розвитку серозного та гнійного запалення. Охарактеризовані основні збудники, 
які в клініці інфекційних хвороб можуть бути причиною серозного або гнійного менінгітів з відповідними 
змінами в лікворі. Окремий розділ присвячений тактиці ведення хворих в клініці інфекційних хвороб 
та запропоновані додаткові методи обстеження в залежності від клінічної ситуації. Також описані 
неінфекційні захворювання, які можуть перебігати з менінгеальним синдромом, як-от субарахноїдальні 
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ampicillin-resistant strains – vancomycin + gentamicin; 
strains resistant to ampicillin and vancomycin – linezolid;

7) Gram-negative bacteria, resistant strains (nosoco-
mial purulent meningitis) – meropenem IV 2 g every 8 
hours + (if sensitive, in particular in the case of P. aeru-
ginosa) amikacin IV 5 mg/kg every 8 hours (or another 
aminoglycoside ) within 21 days (in the absence of a re-
action, the appointment of intrathecal amikacin 20–25 
mg/day should be considered); strains resistant to car-
bapenems – colistin 100,000 units intraspinally or intra-
ventricularly every 24 hours for 14-21 days, aztreonam 
IV 2 g every 6-8 hours for 21 days;

8) Gram-negative bacteria, sensitive strains (out-of-
hospital purulent meningitis) – ceftazidime IV 2 g every 
8 hours in combination with amikacin IV 5 mg/kg in a 
slow infusion every 8 hours for 14 days or cefepime IV 
2 g every 8 hours; an alternative is meropenem IV 2 g 
every 8 hours.

Etiotropic treatment of fungal meningitis.
The first phase of treatment is carried out by intra-

venous administration of fluconazole or voriconazole for 
6 weeks, followed by continued oral treatment until the 
disappearance of all pathological symptoms from the 
central nervous system. Itraconazole poorly penetrates 
CSF and is, therefore, not recommended for the treat-
ment of fungal meningitis.

1. Candidiasis – amphotercin IV in liposomal form 5 
mg/kg/day as monotherapy or in combination with flu-
cytosine 25 mg/kg IV every 6 hours during the first few 
weeks, then fluconazole PO 800 mg/day during the first 
6 days, then 400 mg/day; an alternative is fluconazole IV 
800 mg/day or voriconazole IV 6 mg/kg every 12 hours 
on day 1, followed by 4 mg/kg IV every 12 hours.

2. Cryptococcosis (in HIV-negative patients) – am-
photericin B in liposomal form; in immunocompromised 
patients, flucytosine should be added as above for 6–10 
weeks (can be reduced to 2 weeks if you then prescribe 
fluconazole 400 mg/day for 10 weeks) and continue 

treatment with fluconazole 200 mg/day orally long-
term (under the supervision of a specialist).

3. Aspergillosis [42] – voriconazole IV 6 mg/kg every 
12 h on the 1st day, then 4 mg/kg IV every 12 h, and 
later PO 200 mg every 12 h; an alternative is amphoteri-
cin B in liposomal form 5-7 mg/kg/day IV, or a combina-
tion of these therapeutic agents.

Etiotropic treatment of herpesvirus meningitis (me-
ningoencephalitis) [43].

Acyclovir IV 10 mg/kg every 8 hours is prescribed 
as soon as possible without waiting for virological con-
firmation (the effectiveness in herpetic encephalitis is 
higher, the sooner the treatment is started). If the her-
pes simplex virus is detected, 1/2 treatment should be 
continued for 3 weeks.

In case of laboratory detection of other herpes vi-
ruses, prescribe:

cytomegalovirus – ganciclovir IV (5 mg/kg in infusion 
every 12 hours for 3 weeks) in combination with foscar-
net IV (60 mg/kg of body weight every 8 hours or 90 mg/
kg of body weight every 12 hours );

varicella-zoster virus – acyclovir IV 10–15 mg/kg 
every 8 hours in infusion for 10–14 days (an alternative 
is ganciclovir);

herpes virus type 6 in patients with impaired cellular 
immunity – ganciclovir or foscarnet (90 mg/kg per day 
IV drip twice daily for 3 weeks).

Conclusions.
The analysis of modern data made it possible to de-

velop an effective diagnostic algorithm and treatment 
tactics for patients with meningeal syndrome.

Prospects for further research.
Today, there is a need to obtain new data on the 

prevalence of etiological factors of meningeal syndrome 
in the context of age groups, epidemiological, regional, 
and ecological features and vaccination status, as well 
as to optimize existing methods of early diagnosis and 
treatment considering a personalized approach to in-
crease their effectiveness.
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Звʼязок публікації з плановими науково-дослід-
ними роботами.

Робота є фрагментом НДР «Оптимізація лікуваль-
но-діагностичної тактики при інфекційних захворю-
ваннях вірусної, бактеріальної, паразитарної етіології 
та їх мікст-форм на основі вивчення іх клініко-пато-
генетичних особливостей», № державної реєстрації 
0119U102923.

Вступ.
Надзвичайно велика кількість патологічних станів 

і захворювань призводять до подразнення або запа-
лення мозкових оболонок з появою менінгеального 
синдрому. Менінгіти є одним з найбільш значущих 
захворювань нервової системи поруч із інсультами, 
мігренню та ін., що впливають на кількість років 
життя, скоригованих на неврологічну інвалідність 
(DALY) у всьому світі [1].

Щорічна захворюваність на гострі бактеріальні 
менінгіти становить 2-5 на 100 000 осіб у розвинутих 
країнах, а в менш розвинених країнах – в десятки 
разів частіше [2], найбільше вражаючи дітей та осіб 
похилого віку [3]. Після перенесеного менінгіту, мо-
жуть розвинутися ряд віддалених наслідків, таких як 
хронічна втома, порушення сну, емоційні, поведін-
кові та рухові розлади, когнітивна дисфункція, по-
рушення слуху, астено-невротичний синдром та за-
тримка розвитку у дітей [1, 2].

Менінгеальний синдром може бути також про-
явом інших різноманітних захворювань – субарах-
ноїдального крововиливу, пухлин головного мозку, 
гострого порушення мозкового кровообігу, травм 
кісток лицьового черепа, пошкодження внутрішньо-
го вуха з ліквореєю та ін.

Це зумовлює необхідність удосконалення діа-
гностичної тактики менінгеального синдрому з 
урахуванням особливостей етіологічної та вікової 
структури, із розробкою оптимального алгоритму 
діагностики та підходів до лікування.

Мета дослідження.
На підставі аналізу сучасних даних щодо діагнос-

тики і лікування менінгеального синдрому, розро-
бити алгоритм діагностичного пошуку та лікувальну 
тактику ведення хворих.

Основна частина.
Загальна характеристика менінгеального син-

дрому, класифікація менінгітів.
Менінгеальний синдром пов’язаний із запа-

ленням чи подразненням мозкових оболонок, які 
можуть розвиватися при різних станах – інфекціях, 
інтоксикаціях, менінгітах, підвищенні внутрішньо-
черепного тиску, субарахноїдальному крововиливі 
тощо та об’єднані у поняття «синдром» на етапі до-
госпітальної діагностики.

Менінгеальний синдром – це сукупність загально-
мозкових та менінгеальних симптомів. До загально-
мозкових симптомів відносять інтенсивний головний 
біль без чіткої локалізації, блювання, без нудоти і яке  
не приносить полегшення, психомоторне збуджен-

ня, марення, галюцинації, судоми, порушення свідо-
мості (оглушення, сопор, кома).

До власне менінгеальних симптомів відносять  
наступні клінічні прояви [4]:

I) загальна гіперестезія – підвищена чутливість до 
подразників органів чуття – світлових, звукових, так-
тильних; реактивні зміни сухожильних та черевних 
рефлексів (від пожвавлення до зниження ); реактив-
ні больові відчуття в місцях виходу гілок трійчастого 
нерву, при натисканні на очні яблука і передню стінку 
зовнішнього слухового проходу (симптом Менделя);

II) тонічні напруження різних груп м`язів: ри-
гідність потиличних м`язів, симптоми Керніга, Бру-
дзинського. При тяжкому перебігу менінгіту може 
спостерігатися характерна «поза лягавого собаки» 
(на боку із запрокинутою назад головою та підтягну-
тими ногами), у новонароджених може виявлятися 
симптом Лессажа або «підвішування», напруження 
та вип`ячування великого тім`ячка, як прояв внутріш-
ньочерепної гіпертензії.

Найчастіше менінгеальний синдром реєструється 
у хворих з менінгітами, які на сьогодні залишають-
ся найпоширенішими формами ураження ЦНС як у 
дітей, так і у дорослих.

Менінгіт – це запалення оболонок головного 
і спинного мозку, яке супроводжується загальною 
інтоксикацією, менінгеальним синдромом, синдро-
мом високого внутрішньочерепного тиску, а також 
запальними змінами спинномозкової рідини (СМР). 
Етіологічні фактори менінгіту можуть бути різними, а 
клінічний перебіг зазвичай відрізняється тяжкістю та 
непередбачуваними ускладненнями [5].

Виділяють наступні форми менінгіту [6]:
1.  За характером запального процесу в оболон-

ках: серозний і гнійний. 
2.  За етіологією: бактеріальний [7, 8] (менінго-

коковий, пневмококовий, стафілококовий та ін.); ві-
русний [9, 10] (гострий лімфоцитарний хоріоменінгіт, 
ентеровірусний Коксакі, герпетичний, цитомегалові-
русний та ін.); грибковий [11] (кандидозний); прото-
зойний (токсоплазмозний) [12]; змішаний, тощо.

3. За патогенезом: первинний (виникає як само-
стійне захворювання)  і вторинний (ускладнення 
іншого запального процесу – сепсису, середнього 
отиту та ін.) [13].

4.  За перебігом: блискавичний, гострий, підго-
стрий, хронічний [14, 15, 16, 17].

5. За переважною локалізацією: базальний, кон-
векситальний, тотальний, спінальний.

Залежно від патоморфології запального процесу і 
змін у лікворі менінгіти поділяють на серозні та гній-
ні [18, 19]. При серозних менінгітах  запалення обо-
лонок призводить до лімфоцитарного плеоцитозу 
у СМР (збільшення лейкоцитів у лікворі за рахунок 
лімфоцитів, зазвичай до 500 лімфоцитів в 1 мм3). 
При гнійних менінгітах запальна інфільтрація моз-
кових оболонок і плеоцитоз у СМР носять нейтро-
фільний характер, кількість нейтрофілів може бути 
надзвичайно високою, вони інколи вкривають все 

крововиливи, вогнищеві ураження ЦНС (абсцеси, пухлини), метастази пухлин іншої локалізації, системні 
захворюванням сполучної тканини, васкуліти тощо. В статті також наведені приклади терапії залежно 
від нозології в клініці інфекційних хвороб та запропонований моніторинг ефективності лікування.

Ключові слова: менінгеальний синдром, алгоритм, діагностика, лікування.
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поле зору при мікроскопії. Рівень білка в лікворі при 
серозних менінгітах зазвичай збільшується незначно 
(в межах 0, 4-1,2 г/л), а при гнійних – суттєво (1-6 г/л 
і більше), що також може використовуватися для діа-
гностики [20].

За етіологією серозні менінгіти можуть бути вірус-
ної, бактеріальної, грибкової, протозойної чи іншої 
природи, а гнійні менінгіти викликаються грампо-
зитивною та грамнегативною бактеріальною мікро-
флорою:

1) вірусні менінгіти [13, 21] – найчастіше викли-
каються ентеровірусами, вірусом епідемічного па-
ротиту, флавівірусами (зокрема, віруси кліщового 
енцефаліту, лихоманки Західного Нілу, японського 
енцефаліту, енцефаліту Сент-Луїс), вірусом простого 
герпесу (HSV) [22], варіцелла зостер [23] (VZV) [24]; 
рідше Епштейн-Барр вірусом (EBV), цитомегаловіру-
сом (CMV), вірусом герпеса 6-го типу (HHV-6), адено-
вірусами [25], ВІЛ [26, 27]та ін; 

2) бактеріальні гнійні менінгіти  – етіологія за-
лежить від віку пацієнта. Так, у дорослих найпо-
ширенішими збудниками є: Neisseria meningitidis, 
Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae 
типу b (Hib) та Listeria monocytogenes, рідше – грам-
негативні кишкові палички, Streptococcus pyogenes 
[28], Staphylococcus aureus та epidermidis; у новона-
роджених – Escherichia coli, Streptococcus agalactiae, 
Listeria monocytogenes та інші грамнегативні кишкові 
палички; у дітей до 5 років – Neisseria meningitidis, 
Haemophilus influenzae, Streptococcus pneumoniae; 
дітей старше 5 років – Neisseria meningitidis і 
Streptococcus pneumoniae [29]; 

3) бактеріальні серозні менінгіти –  спричиняють-
ся такими бактеріями, як Mycobacterium tuberculosis 
[30], Borrеllia [31], Leptospira, Listeria monocytogenes 
[32], Treponema pallidum (нейросіфіліс), Francisella 
tularensis (туляремія), Brucella (нейробруцельоз);

4) грибковий менінгіт (серозний або гнійний) 
[33] у більшості зумовлений Candida, Cryptococcus 
neoformans [34, 35, 36], Aspergillus.

При менінгіті, окрім запалення мозкових оболо-
нок, завжди залучаються до процесу судинні спле-
тіння (хоріоідит) та слизова оболонка шлуночків 
головного мозку (вентрикуліт), результатом чого є 
порушення всмоктування та циркуляції спинномоз-
кової рідини, підвищення внутрішньочерепного 
тиску, запалення черепних нервів, судин мозку. На тлі 
клінічних проявів менінгіту часто мають місце різно-
го ступеню вираженості ознаки енцефаліту (уражен-
ня речовини головного мозку, нерідко у поєднанні з 
ураженням спинного мозку), що зумовлено анато-
мічною близькістю мозкових оболонок з речовиною 
головного мозку, спільністю їх судинної системи. 
Отже за своєю сутністю менінгіт часто є менінгоенце-
фалітом, клінічний синдромокомплекс якого склада-
ється з декількох груп симптомів: власне менінгеаль-
них, енцефалітичних, гіпертензійно-окклюзивних [4], 
ураження черепних нервів та загальноінфекційних.

При встановленні діагнозу менінгіту слід 
пам’ятати про можливість розвитку менінгізму [13] – 
стану, який характеризується наявністю менінгеаль-
ної симптоматики, але не супроводжується запаль-
ними змінами ліквору, і обумовлений токсичним 
подразненням мозкових оболонок й підвищенням 
внутрішньочерепного тиску (при грипі, респіратор-

них захворюваннях, менінгококовому назофарингіті, 
черевному тифі та ін.). Менінгізм може з’являтися на 
початку захворювання і триває, як правило, не біль-
ше 1-3 днів. Після проведення діагностичної спинно-
мозкової пункції стан хворих покращується, а менін-
геальні знаки швидко зникають. Однак іноді ознаки 
менінгізму передують розвитку менінгіту. Тому, якщо 
менінгеальні симптоми не зникають протягом цього 
періоду, слід повторити діагностичну спинномозкову 
пункцію.

Тактика та алгоритм обстеження хворих з ме-
нінгеальним синдромом.

На початковому етапі диференціально-діагнос-
тичного пошуку важливим є первинний огляд хворо-
го з детальним аналізом скарг, анамнестичних даних 
та результатів об’єктивного обстеження. 

Скарги та перебіг захворювання. Звертаємо 
увагу на головний біль (пульсуючий або розпираю-
чий, на який не впливають анальгетики та нестеро-
їдні протизапальні препарати); нудоту, блювання; 
лихоманку >39°C; світлобоязнь; судоми; герпетичні 
висипання на губах чи шкірі обличчя; петехіальні чи 
геморагічні висипання на шкірі та ін. 

Клінічні прояви, їх вираженість, динаміка пере-
бігу хвороби залежать від основного захворювання, 
яке призвело до розвитку менінгеального синдрому, 
та характеру ураження нервової системи. Для гній-
них менінгітів притаманні гострий початок і швидкий 
розвиток, загальний стан хворого може погіршувати-
ся протягом кількох годин. Бактеріальний серозний 
(наприклад, туберкульозний) та грибковий менінгіт 
часто мають підгострий або хронічний початок. Рап-
товий або початок хвороби з приєднанням блювання 
та ознак менінгеального синдрому на тлі нормальної 
температури тіла характерний для субарахноїдаль-
ного крововиливу. Вірусні менінгіти зазвичай пере-
бігають легше, починаються з ознак гострої респіра-
торної інфекції [6, 37]. 

Вік хворого не має вирішального значення при 
постановці діагнозу, але може бути одним із орієн-
тирів, що допомагає визначити напрямок діагностич-
ного пошуку. Так, менінгококова інфекція та вірусні 
менінгіти переважають у дітей, але можуть реєстру-
ватися і у дорослому віці. У людей старше 60 років 
менінгеальний синдром частіше пов’язаний з пору-
шенням мозкового кровообігу, субарахноїдальним 
крововиливом чи онкологічною патологією, рідше з 
лістеріозом, пневмококовою інфекцією. 

Анамнестичні дані. Слід враховувати фактори 
ризику розвитку тієї чи іншої патології нервової сис-
теми та їх зв’язок з вірогідною причиною захворю-
вання, зокрема: контакти з інфекційними хворими, 
тваринами, птахами, укуси кліщів; запалення пазух 
носа, середнього вуха та ін.; наркотична залежність; 
імунодефіцитні стани; переломи кісток основи че-
репа або решітчастої кістки з ліквореєю; стан після 
нейрохірургічної операції; нейтропенія <1000/мкл; 
інвазивні методи лікування у відділенні інтенсивної 
терапії; штучні клапани серця та інші протези; вико-
ристання антибіотиків широкого спектру дії тощо.

Фізикальне обстеження [20]. Вкрай важливим є 
правильне визначення та адекватна оцінка у пацієн-
та менінгеального симптомокомплексу, що мінімізує 
вірогідність діагностичних помилок. Так, при визна-
ченні ригідності м’язів потилиці симптом вважається 
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позитивним, якщо хворий не дістає підборіддям до 
грудини на 1-2 см. При перевірці симптому Керніга 
важливим є кут нахилу  90 градусів в тазокульшово-
му і колінному суглобах до початку розгинання ноги, 
при збільшенні кута даний симптом може бути роз-
цінений як хибнонегативний. На догоспітальному 
етапі лікарю необхідно попередньо визначити, чи 
є менінгіальний синдром проявом нейроінфекції, 
ускладненого перебігу інфекційного захворюван-
ня чи свідчить про неінфекційний генез захворю-
вання. Відповідь на це запитання визначає тактику 
ведення пацієнта щодо місця госпіталізації. Про ін-
фекційне захворювання свідчить початок хвороби з 
респіраторної інфекції або одночасного виникнен-
ня лихоманки і менінгеального синдрому. З іншого 
боку, якщо  гарячка відсутня на початку захворюван-
ня і з’являється лише на фоні інших клінічних ознак, 
це може свідчити про іншу причину менінгеального 
синдрому (пухлина головного мозку, субарахної-
дальний крововилив тощо).

За будь-яких умов наявність менінгеального син-
дрому зазвичай свідчить про серйозну патологію і 
потребує госпіталізації хворого (в горизонтальному 
положенні) частіше за все в інфекційний стаціонар. 

Завданням госпітального етапу діагностичного 
пошуку є проведення обстеження з метою верифіка-
ції нейроінфекції чи ускладненого перебігу інфекцій-
ного захворювання та диференціальна діагностика з 
неінфекційними захворюваннями, що перебігають 
з менінгеальним синдромом, зокрема субарахної-
дальним крововиливом, вогнищевими ураженнями 
ЦНС (абсцес, пухлина), неопластичними менінгітами 
(при метастазуванні в оболонки або лімфопроліфе-
ративному процесі) системними захворюваннями 
сполучної тканини (в тому числі системні васкуліти), 
клініка яких нагадує асептичний менінгіт [38].

Хворому призначають обов’язкові лабораторні та 
інструментальні обстеження, які включають: 

• ЗАК та ЗАС;
• біохімічний аналіз крові: білірубін, АЛТ, АСТ, 

тимолова проба, протеїнограма, креатинін, сечови-
на, залишковий азот, ревмофактор, титри АСЛО-О, 
СРБ, прокальцитонін; коагулограма;

• бактеріологічне дослідження мазка з носо- і ро-
тоглотки;

• бактеріологічне дослідження крові на стериль-
ність;

• спинномозкову пункцію із загальноклінічним, 
біохімічним, бактеріоскопічним, бактеріологічним 
аналізом СМР, дослідженням на наявність плівки; 
за необхідності – молекулярно-біологічним (ПЛР) та 
серологічним (ІФА) дослідженням ліквору. Маніпу-
ляція носить лікувально-діагностичний характер. Аб-
солютні протипоказання до її проведення – загроза 
дислокації стовбура мозку з вклиненням його в по-
тиличний отвір, симптоми дуже швидкого підвищен-
ня внутрішньочерепного тиску і наявність інфекції в 
області проведення спинномозкової пункції [20, 39].

• консультації спеціалістів: невролога, офтальмо-
лога, за необхідності – фтизіатра, ЛОР-лікаря та ін. 

Зміни в ЗАК допомогають у виборі напрямку діа-
гностичного пошуку. Так, нейтрофільний лейкоцитоз, 
підвищення ШОЕ, токсична зернистість нейтрофілів  
характерні для бактеріальних первинних та вторин-
них гнійних менінгітів; нейтропенія, лейкопенія, ео-

зинопенія, моноцитоз, знижена або іноді підвищена 
ШОЕ можуть бути проявами вторинних серозних ме-
нінгітів; а абсолютний лімфоцитоз, лейкоцитоз або 
лейкопенія –  свідчити про туберкульозний процес. 

Залежно від клінічної ситуації додаткове обсте-
ження хворого з менінгеальним синдромокомплек-
сом включає:

• мікроскопію та посів СМР на МБТ;
• аналіз СМР на GeneXpert MTB/RIF;
• ІФА, ПЛР крові та СМР на HSV ½ типів [40], VZV 

[41], EBV, CMV, HHV6 і HHV7; 
• СМР, кров на ентеровіруси (ПЛР, ІФА); 
• ІФА, ПЛР СМР та крові на В.burgdorferi, за необ-

хідності – імуноблот крові;
• швидкі тести, ІФА для виявлення антитіл до ВІЛ 

і р24;
• R-графія ОГК та придаткових пазух носа; 
• УЗД ОЧП;
• КТ, МРТ головного мозку.
Зміни в СМР можуть вказувати на перебіг різних 

за етіологією інфекцій та неінфекційних захворювань 
з розвитком менінгеального синдрому [20]. В нормі 
СМР прозора і безбарвна, витікає під тиском від 100 
до 200 мм вод.ст., містить (2-10) • 10 6/л лімфоцитів, 
0,23-0,33 г/л білка, хлоридів 120-130 ммоль/л, цукру 
від 0,42 до 0,6 г/л (не нижче 50% від рівня в сироватці 
крові). Інтерпретація результатів загального аналізу 
СМР при різних патологічних станах наступна [6]:

• при серозному менінгіті СМР прозора, безбарв-
на з нормальним або дещо підвищеним вмістом 
білка, іноді позитивними глобуліновими реакціями, 
з плеоцитизом за рахунок лімфоцитів, нормальним 
вмістом глюкози, відсутністю мікрофлори; 

• при гнійному менінгіті СМР білувато-жовто-
го, зеленуватого або блакитного кольору з високим 
вмістом білка, різко позитивними реакціями Панді, 
Нонне-Апельта, високим плеоцитозом за рахунок 
нейтрофілів, нормальним або зниженим вмістом 
глюкози, наявністю мікрофлори, грибів, найпрості-
ших; 

• туберкульозний менінгіт характеризується про-
зорою, безбарвною або дещо ксантохромною ріди-
ною, високим лімфоцитарним плеоцитозом, різко 
зниженим вмістом глюкози, випаданням в осад па-
вутиноподібної плівки та наявністю мікобактерій; 

• при менінгізмі СМР прозора, безбарвна, з нор-
мальним вмістом білка, негативними глобуліновими 
реакціями, поодинокими лімфоцитами, вміст глюко-
зи в межах норми, мікрофлора відсутня; 

• субарахноїдальний крововилив характеризуєть-
ся мутною, кров’янистою СМР, ксантохромною надо-
садовою рідиною, підвищеним вмістом білка, пози-
тивними глобуліновими фракціями, плеоцитозом із 
свіжими і вилуженими еритроцитами, нормальним 
вмістом глюкози;

• при пухлинах мозку СМР прозора або опалес-
ціює, безбарвна або ксантохромна, з підвищеним 
вмістом білка, позитивними глобуліновими реакці-
ями, високим змішаним плеоцитозом, підвищеним 
або зниженим вмістом глюкози, білково-клітинною 
дисоціацією, мікрофлора відсутня.

Використовують наступні методи дослідження 
СМР для верифікації діагнозу нейроінфекцій:

• мікроскопія СМР: нативний препарат, виготов-
лений з осаду після проведеного центрифугування, 
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фарбують по Граму для початкової ідентифікації бак-
терій та грибів; фарбування індійським чорнилом –
Cryptococcus neoformans. 

• Бактеріологічне дослідження СМР – для іденти-
фікації збудників і визначення чутливості виявлених 
мікроорганізмів до антибіотиків; результат зазвичай 
можна отримати протягом 48 год.

• ПЛР дослідження – при вірусних менінгітах є 
провідним методом діагностики, може застосовува-
тися і при певних бактеріальних інфекціях

• Серологічні дослідження (ІФА) застосовують 
при вірусних менінгітах,  нейробореліозі, токсоплаз-
мозі та ін. 

Окрім дослідження СМР важлива роль в диферен-
ціальній діагностиці захворювань, що перебігають 
з розвитком менінгеального синдрому, відводиться 
бактеріологічному дослідженню крові, яке слід ви-
конати в усіх хворих перед початком антибіотикоте-
рапії. У разі підозри на ентеровірусну інфекцію про-
водиться дослідження мазків з ротоглотки та калу з 
метою ізоляції вірусів при клітинному культивуванні.

КТ та МРТ головного мозку використовують для 
виключення набряку або пухлину головного мозку 
перед проведенням спинномозкової пункції [6], для 
діагностики ускладнень менінгіту у хворих зі стійкою 
неврологічною симптоматикою (тромбоз сагітально-
го синусу) або при рецидивуючому менінгіті. За на-
явності ознак енцефаліту показано проведення МРТ 
(переважно) або КТ головного мозку. Локалізація та 
характер уражень можуть мати специфічний харак-
тер і вказати на етіологію захворювання. 

При підозрі на туберкульозний менінгіт слід про-
водити мікробіологічну діагностику (мікроскопія та 
посів СМР на МБТ, аналіз ліквору на GeneXpert MTB/
RIF). 

Для діагностики герпесвірусних рекомендують 
одночасне проведення ПЛР СМР і крові, серологічні 
дослідження ліквору і крові для виявлення специфіч-
них сироваткових/лікворих IgG і IgM.

Алгоритм діагностичного пошуку за наявності 
у хворого менінгеального синдрому наведений на 
рис.

Тактика ведення хворого з менінгеальним син-
дромом у клініці інфекційних хвороб.

Хворого з підозрою на менінгіт госпіталізують 
в інфекційну лікарню, зазвичай у відділення реані-
мації та інтенсивної терапії. Для прийняття рішення 
щодо вибору тактики лікування враховують резуль-
тати дослідження СМР.

Якщо є підозра на гнійний менінгіт відразу після 
забору матеріалу для мікробіологічних досліджень 
(ліквор, кров, мазки з носо- та ротоглотки) призна-
чається антибактеріальна терапія. Загальний аналіз 
СМР може допомогти у початковому виборі етіо-
тропної терапії. Емпіричне лікування слід коригувати 
після отримання результату мікробіологічного дослі-
дження СМР і/або крові [18].

У разі кліщового, японського, герпетичного ме-
нінгоенцефаліту найбільша увага приділяється при-
значенню противовірусних засобів (специфічні си-
роватки, імуноглобуліни, препарати ацикловіру, 
інтерферону тощо). При менінгоенцефалітах, які роз-
виваються як ускладнення кору, червонички, інших 
екзантемних і респіраторних інфекцій, збудник не 
виявляється в тканині мозку, а лише відіграє роль 
пускового механізму. Тому головним в лікуванні є 
вплив на аутоімунний процес. Наразі специфічна 
противірусна терапія розроблена лише для герпесві-
русних нейроінфекцій.

Етіотропне лікування бактеріальних менінгі-
тів. 

Емпірична антибіотикотерапія [6]:
1) дорослі хворі віком <50 років – цефотаксим в/в 

2-3 г кожні 6 год (або цефтріаксон в/в 2 г кожні 12 год 
+ ванкоміцин 1 г кожні 8-12 год протягом 10-14 днів, 
альтернативниа схема – меропенем в/в 2 г кожні 8 
год; 

2) дорослі хворі віком ≥50 років або інші чинники 
ризику інфікування L.monocytogenes – вказане вище 
+ ампіцилін в/в 2 г кожні 4 год; 

3) стан після перелому кісток основи черепа – як у 
дорослих віком <50 років;

4) стан після проникаючої травми голови, не-
йрохірургічної операції чи встановлення лікворного 

Рисунок – Алгоритм діагностичного пошуку за наявності у хворого менінгеального синдрому.
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шунта – ванкоміцин в/в 1 г кожні 8-12 год (та опціо-
нально 20 мг/добу інтратекально, застосування не за 
показаннями + цефепім в/в 2 г кожні 8 год; до ванко-
міцину можна додати цефтазидим в/в 2 г кожні 8 год 
або меропенем в/в 2 г кожні 8 год. 

Направлена антибіотикотерапія:
1) S. pneumoniae: чутливий до пеніциліну (МІК 

≤0,064 мг/л) – пеніцилін G в/в 6 млн. ОД кожні 6 год 
протягом 10-14 днів; із зниженою чутливістю до пе-
ніциліну (МІК >0,064 мг/л) – цефотаксим або цефтрі-
аксон, альтернативно цефепім або меропенем (дози 
наведені вище); штам, стійкий до цефалоспорину 
(МІК ≥2 мкг/мл) – ванкоміцин в/в 1 г кожні 8-12 год + 
рифампіцин п/о 600 мг кожні 24 год;

2) N. meningitidis: штами, чутливі до пеніциліну 
(МІК <0,1 мг/мл) – пеніцилін G або ампіцилін (вище), 
альтернатива – цефтріаксон або цефотаксим протя-
гом 7 днів; штами зі зниженою чутливістю до пені-
циліну – цефтріаксон або цефотаксим, меропенем 
(дози наведені вище); 

3) L. monocytogenes – ампіцилін в/в 2 г кожні 4 
год [18] у комбінації з амікацином в/в 5 мг/кг кожні 8 
год (або іншим аміноглікозидом) протягом ≥21 днів; 
альтернатива в/в пеніцилін G, меропенем або котрі-
моксазол, протягом 21 дня; 

4) S. aureus: штами, чутливі до метициліну – клок-
сацилін 2 г в/в кожні 4 години протягом 14 днів, 
альтернатива – ванкоміцин або меропенем (вище); 
метицилін-резистентні штами – ванкоміцин (вище), 
альтернатива – 600 мг лінезоліду в/в кожні 12 год 
впродовж 10-14 днів;

5) S. epidermidis – ванкоміцин + рифампіцин (див. 
вище), альтернатива – лінезолід в/в 600 мг кожні 12 
год протягом 10-14 днів;

6) Enterococcus spp.: штами, чутливі до ам-
піциліну – ампіцилін+ гентаміцин в/в 5 мг/кг/
добу кожні 8 год; ампіцилін-резистентні штами – 
ванкоміцин+гентаміцин;  штами, резистентні до ам-
піциліну і ванкоміцину – лінезолід; 

7) Грамнегативні бактерії, стійкі штами (госпіталь-
ні гнійні менінгіти) – меропенем в/в 2 г кожні 8 год + 
(якщо є  чутливими, зокрема у випадку  P. aeruginosa) 
амікацин в/в 5 мг/кг кожні 8 год (або інший аміноглі-
козид) протягом 21 дня (при відсутності реакції слід 
розглянути призначення амікацину інтратекально 
20–25 мг/добу); штами, стійкі до карбапенемів – ко-
лістин 100 000 ОД інтраспінально або інтравентрику-
лярно кожні 24 год протягом 14-21 днів, азтреонам 
в/в 2 г кожні 6-8 год протягом 21 дня;

8) Грамнегативні бактерії, чутливі штами (позагос-
пітальні гнійні менінгіти) – цефтазидим в/в 2 г кожні 
8 год у комбінації з амікацином в/в 5 мг/кг у повіль-
ній інфузії кожні 8 год протягом 14 днів або цефепім 
в/в 2 г кожні 8 год; альтернатива – меропенем в/в 2 
г кожні 8 год.

Етіотропне лікування грибкових менінгітів.
Перша фаза лікування прводиться шляхом в/в 

введення флуконазолу або вориконазолу протягом 6 
тижнів, у подальшому продовжують лікування перо-

рально зникнення усіх патологічних симптомів з боку 
ЦНС. Ітраконазол слабо проникає у СМР і тому не ре-
комендується для лікування грибкових менінгітів.

1. Кандидоз – амфотерцин В в/в у ліпосомальній 
формі 5 мг/кг/добу при монотерапії або у комбіна-
ції з флуцитозином 25 мг/кг в/в кожні 6 год протягом 
кількох перших тижнів, далі флуконазол п/о 800 мг/
добу протягом перших 6 днів, далі 400 мг/добу; аль-
тернативою є флуконазол в/в 800 мг/добу або вори-
коназол в/в 6 мг/кг кожні 12 год 1-го дня, у подаль-
шому 4 мг/кг в/в кожні 12 год.

2. Криптококоз (у ВІЛ-негативних хворих) – ам-
фотерицин В у ліпосомальній формі; у хворих із по-
рушенням імунітету слід додати флуцитозин, як вка-
зано вище, протягом 6–10 тиж. (можна скоротити до 
2 тиж., якщо потім призначите флуконазол 400 мг/
добу протягом 10 тижнів) і продовжити лікування 
флуконазолом 200 мг/добу перорально тривало (під 
контролем спеціаліста).

3. Аспергільоз [42] – вориконазол в/в 6 мг/кг 
кожні 12 год 1-го дня, далі по 4 мг/кг в/в кожні 12 
год, а пізніше п/о 200 мг кожні 12 год; альтернати-
вою є амфотерицин В у ліпосомальній формі 5-7 мг/
кг/добу в/в, або  комбінація цих лікувальних  засобів.

Етіотропне лікування герпесвірусних менінгі-
тів (менінгоенцефалітів) [43].

Призначають якнайшвидше ацикловір в/в 10 мг/
кг кожні 8 год, не чекаючи вірусологічного підтвер-
дження (ефективність при герпетичному енцефаліті 
тим вища, чим швидше розпочато лікування). При 
виявленні вірусу простого герпесу 1/2 лікування слід 
продовжувати протягом 3 тиж.

При лабораторному виявленні інших герпетичних 
вірусів призначають:

- цитомегаловірус − ганцикловір в/в (5 мг/кг в ін-
фузії кожні 12 год протягом 3 тиж.) у комбінації з фос-
карнетом в/в (60 мг/кг маси тіла кожні 8 год, або 90 
мг/кг маси тіла кожні 12 год); 

- вірус варіцелла зостер − ацикловір в/в 10–15 мг/
кг кожні 8 год в інфузії протягом 10–14 днів (альтер-
нативою є ганцикловір);

- вірус герпесу 6 типу у хворих із порушенням 
клітинного імунітету − ганцикловір або фоскарнет (90 
мг/кг на добу в/в краплинно двічі на добу протягом 
3 тижнів).

Висновки. 
Проведений аналіз сучасних даних дозволив роз-

робити ефективний алгоритм діагностики, а також 
лікувальну тактику для пацієнтів із менінгеальним 
синдромом.

Перспективи подальших досліджень.
На сьогодні існує потреба в отриманні нових 

даних щодо поширеності етіологічних факторів ме-
нінгеального синдрому в контексті вікових груп, епі-
деміологічних, регіональних, екологічних особливос-
тей та вакцинального статусу, а також в оптимізації 
існуючих методів ранньої діагностики та лікування 
з урахуванням персоналізованого підходу з метою 
підвищення їх ефективності.
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МЕНІНГЕАЛЬНИЙ СИНДРОМ: АЛГОРИТМ ДІАГНОСТИКИ, ТАКТИКА ЛІКУВАННЯ
Здор О. І., Ізюмська О. М., Лимаренко Н. П., Полторапавлов В. А.,  

Боднар В. А., Артемьєва О. В., Коваль Т. І.
Резюме. Вступ. Менінгеальний синдром є проявом надзвичайно великої кількості патологічних станів і 

захворювань, що потребує проведення діагностичного пошуку. Особливості етіологічної та вікової структури 
менінгітів потребують ретельного аналізу даних з використанням  сучасних лабораторних та інструменталь-
них методів і застосування новітніх підходів з алгоритму діагностики.

Мета дослідження – на підставі аналізу сучасних даних щодо діагностики і лікування менінгеального син-
дрому, розробити алгоритм діагностичного пошуку та лікувальну тактику ведення хворих.

Основна частина. В статті представлені останні дані щодо характеристик менінгеального синдрому, су-
часна класифікація менінгітів за характером запального процесу, етіологією та патогенезом. Етіологічна 
структура охарактеризована окремо для серозних та гнійних менінгітів з урахуванням останніх результатів 
епідеміологічних досліджень в Європейському регіоні. Охарактеризовані діагностичні можливості й проти-
показання до спинномозкової пункції, діагностичне значення дослідження ліквору. Описаний диференцій-
но-діагностичний пошук у пацієнтів з менінгеальним синдромом, який складається із детального аналізу 
клініко-анамнестичних даних і оцінки результатів лабораторних та інструментальних досліджень. Наведена 
інтерпретація результатів дослідження спинно-мозкової рідини як основи діагностичного пошуку. Детально 
описаний менінгізм, патологічний стан, який клінічно подібний до менінгеального синдрому, часто усклад-
нює діагностичний процес, призводить до помилкового тлумачення етіології та патогенезу хвороби та нена-
лежного лікування з можливими летальними наслідками. На підставі аналізу сучасних літературних джерел, 
оновлених даних щодо змін в етіологічній структурі збудників менінгітів, появи нових методів лабораторної 
та інструментальної діагностики, розроблений алгоритм діагностики менінгеального синдрому і лікувальна 
тактика. Це дозволить покращити ефективність діагностики і надання медичної допомоги пацієнтам з менін-
геальним синдромом.

Висновки. Проведений аналіз сучасних даних дозволив розробити ефективний алгоритм діагностики, а 
також лікувальну тактику для пацієнтів із менінгеальним синдромом.

Ключові слова: менінгеальний синдром, алгоритм, діагностика, лікування.

MENINGEAL SYNDROME: DIAGNOSTIC ALGORITHM, TREATMENT TACTICS
Zdor O. I., Iziumska O. M., Lymarenko N. P., Poltorapavlov V. A., Bodnar V. A., Artemyeva E. V., Koval T. I.
Abstract. Introduction. Meningeal syndrome is a manifestation of an extremely large number of pathological 

conditions and diseases, which requires a diagnostic search. The peculiarities of the etiological and age structure of 
meningitis require careful analysis of data using modern laboratory and instrumental methods and the application 
of the latest approaches to the diagnostic algorithm.

The aim of the study is to develop a diagnostic search algorithm and treatment tactics for patients based on the 
analysis of modern data on the diagnosis and treatment of meningeal syndrome.

The main part. The article presents the latest data on the characteristics of meningeal syndrome, modern 
classification of meningitis by the nature of the inflammatory process, etiology and pathogenesis. The etiological 
structure is characterised separately for serous and purulent meningitis, taking into account the latest results of 
epidemiological studies in the European region. The diagnostic possibilities and contraindications for spinal tap, the 
diagnostic value of the cerebrospinal fluid examination are described. The differential diagnostic search in patients 
with meningeal syndrome is described, which consists of a detailed analysis of clinical and anamnestic data and 
evaluation of the results of laboratory and instrumental studies. The interpretation of the results of the cerebrospinal 
fluid examination as the basis for the diagnostic search is presented. Meningism, a pathological condition that is 
clinically similar to meningeal syndrome, is described in detail, often complicating the diagnostic process, leading to 
misinterpretation of the etiology and pathogenesis of the disease and inappropriate treatment with possible fatal 
consequences. Based on the analysis of modern literature, updated data on changes in the etiological structure of 
meningitis pathogens, and the emergence of new methods of laboratory and instrumental diagnostics, an algorithm 
for diagnosing meningeal syndrome and treatment tactics have been developed. This will improve the efficiency of 
diagnosis and medical care for patients with meningeal syndrome.

Conclusions. The analysis of modern data allowed us to develop an effective diagnostic algorithm and treatment 
tactics for patients with meningeal syndrome.

Key words: meningeal syndrome, algorithm, diagnosis, treatment.
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Introduction.
Adipose tissue is deposited in various anatomical 

sites that mediate key aspects of metabolism, including 
energy storage, nutrient excretion, and thermogenesis. 
Although adipocytes make up more than 90% of the vol-
ume of adipose tissue, they make up less than 50% of 
its cellular composition [1]. The greater omentum is one 
such organ that can accumulate a large amount of adi-
pose tissue. There are significant biological differences 
between adipose tissue of the greater omentum and 

subcutaneous adipose tissue. The activity of lipolysis 
has different metabolic pathways, for example, goblet 
cells are more sensitive to catecholamine than subcu-
taneous adipose tissue adipocytes, and there are also 
differences in insulin receptors and their sensitivity. In 
addition, adipose tissue plays a key role in the local im-
mune response and contains a population of multipo-
tent mesenchymal stem cells that are more conducive 
to the growth of endometrial tumours than subcutane-
ous adipose tissue adipocytes [2, 3].

Despite the fact that more and more publications 
about the structure and function of adipose tissue have 
recently appeared, further research may provide new 
insights into its role in metabolic diseases. Molecular 
and cellular mechanisms that regulate the functional 
activity of adipocytes, the issue of the interaction of adi-
pose tissue with other structures of the body, as well as 

Despite the fact that more and more publications about the structure and function of adipose tissue have re-
cently appeared, further research may provide new insights into its role in metabolic diseases. Molecular and cel-
lular mechanisms that regulate the functional activity of adipocytes, the issue of the interaction of adipose tissue 
with other structures of the body, as well as the role and significance of biologically active substances produced by 
adipocytes require in-depth research. The greater omentum, in which visceral fat accumulates and is a derivative 
of the peritoneum, was previously considered an inert adipose tissue, but this organ performs a large number of 
functions, including endocrine. White adipose tissue is an important endocrine organ that produces hormones and 
biologically active substances called adipokines and regulates many physiological processes. In this review, we focus 
on the omentum, the visceral white adipose tissue depot, as an adipocyte-rich organ. The article highlights the latest 
data on the morpho-functional features of the greater omentum as an endocrine organ and their significance in the 
development of obesity and type 2 diabetes. Changes in the greater omentum in obesity and their relationship with 
this disease are also described. Morphological changes in the greater omentum indicate that ischemia also plays an 
important role in the development of adipose tissue dysfunction in obesity.

Key words: greater omentum, white adipocytes, adipose tissue, endocrine function, obesity, diabetes.


