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 Постінфекційна, викликана COVID-19, 
демієлінізуюча хвороба

Наталія Боженко, Марія Шоробура, Анжеліка Паєнок, 
Любов Лаповець, Тетяна Негрич 

Львівський національний медичний університет 
імені Данила Галицького, м. Львів, Україна

SARS-COV-2 – нейротропний вірус, здатний у майбутньому 
спровокувати масштабний спалах неврологічних ускладнень.  
Вірусу SARS-COV-2 притаманні нейроінвазивні та нейротроп-
ні властивості, які дають йому змогу проникати в центральну 
нервову систему (ЦНС) й інфікувати нейрони, накопичува-
тись у нервовій тканині, сприяти розвитку уповільнених ней-
родегенеративних процесів. Серед неврологічних усклад-
нень SARS-CoV-2 сьогодні  виділяють групу демієлінізуючих 
уражень ЦНС.  Описано два клінічні випадки важкої форми 
COVID-19, які супроводжувалися неврологічними порушен-
нями та мультифокальним ураженням білої речовини на МРТ, 
що може відповідати демієлінізуючому захворюванню ЦНС. 
Обидва випадки можуть бути проявом гострого інфекційного 
демієлінізуючого процесу, який пов’язаний із захворюванням 
на COVID-19, оскільки клінічна картина була відповідною, 
а нейровізуалізація виявила мультифокальні ураження білої 
речовини. Іншими клінічними ознаками, що підтверджують 
цей діагноз, стали попередньо підтверджена гостра вірусна 
COVID-19 інфекція та відсутність в анамнезі демієлінізуючих 
захворювань, таких як розсіяний склероз, у обох пацієнтів. 
Спостереження за такими пацієнтами може допомогти ліп-
ше зрозуміти та виявити фактори розвитку захворювання на 
ранніх стадіях і визначити предиктори його  прогресування. 
У подальшому, це також дасть змогу розробити ефективні 
стратегії лікування та можливість знизити ризик розвитку 
демієлінізуючого  процесу  або його прогресування під час 
інфекції SARS-CoV-2.

Ключові слова: постінфекційна, SARS-CoV-2, демієлінізуюча хвороба, розсіяний склероз, 
розсіяний енцефаломієліт, діагностика, лікування.
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Demyelinating Disease after COVID-19 
Infection 

Nataliya Bozhenko, Maria Shorobura, Anzhelika Paenok,
Lubov Lapovets, Tetyana Nehrych 

Danylo Halytsky Lviv National Medical University, Lviv, Ukraine

SARS-COV-2 is a neurotropic virus that can trigger a large-scale 
outbreak of neurological complications in the future. SARS-
COV-2 virus has neuroinvasive and neurotropic properties 
that allow it to enter the central nervous system (CNS) and 
infect neurons, accumulate in nervous tissue and promote the 
development of delayed neurodegenerative processes. Among 
the neurological complications of SARS-CoV-2 to date, we can 
distinguish a group of demyelinating lesions of the CNS. The 
paper describes two cases of severe COVID-19, which were 
accompanied by neurological disorders and multifocal white 
matter lesions on MRI, which may correspond to demyelinating 
CNS disease. Both cases may be a manifestation of an acute 
infectious demyelinating process associated with COVID-19, 
as the clinical picture was appropriate, and neuroimaging 
showed multifocal lesions of the white matter. Other clinical 
signs confi rming this diagnosis were previously confi rmed 
acute viral COVID-19 infection and the absence of a history 
of demyelinating diseases such as multiple sclerosis in both 
patients. Monitoring such patients can help to understand 
better and identify factors in the early stages of the disease and 
to predict its progression. In the future, it will also allow the 
development of eff ective treatment strategies and the ability 
to reduce the risk of demyelinating process or its progression 
during SARS-CoV-2 infection. 

Key words: Рost-infectious, SARS-CoV-2, demyelinating disease, multiple sclerosis, multiple 
encephalomyelitis, diagnosis, treatment.
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Починаючи з грудня 2019 року, в усьому 
світі проблемою номер один залишаєть-
ся  COVID-19. Він розпочався як спалах у 
грудні 2019 року в місті Ухань (центральний 
Китай) і за три місяці переріс у глобальну 
пандемію [4]. Коронавірусна хвороба 2019 
року (COVID-19), спричинена важким го-
стрим респіраторним синдромом коронаві-
рус 2 (SARS-CoV-2), вразила згідно з дани-
ми ВООЗ понад 293,750 692 мільйона осіб 
у всьому світі [29]. Наразі світ перебуває у 
боротьбі з пандемією COVID-19, приділяю-
чи значну увагу діагностиці, лікуванню та 
фундаментальним дослідженням у розробці 
та впровадженні стратегій для ліквідації по-
ширення вірусу [27,30].

COVID-19 – це багатогранний і непередба-
чуваний синдром, наслідки якого найперше 
визначаються імунною відповіддю. Порівня-
но з іншими респіраторними вірусами, SARS-
CoV-2 викликає сильнішу, тривалішу, аутоа-
гресивну запальну відповідь [1], підживлену 
масивним викидом цитокінів, що спричиняє 
дисфункцію згортання крові та поліорганну 
недостатність у важких випадках [2].

Спочатку основна увага була спрямована на 
прояви тяжкого гострого респіраторного син-
дрому коронавірусу 2 (SARS-CoV-2), які були 
найчастішими та небезпечними для життя, 
проте тепер з’являється  все більше повідо-
млень про ураження центральної та перифе-
ричної нервової системи [23,24]. Невроло-
гічні симптоми спостерігаються у понад 80% 
випадків в анамнезі захворювання і, на від-
міну від респіраторного дистрес-синдрому, 
частіше трапляються у молодих людей [3]. 
Неврологічні розлади при COVID-19 вперше 
описали китайські фахівці L. Mao та співав-
тори  [4]. У 2020 році з’ясували, що майже у 
40,0 % хворих на COVID-19 спостерігають-
ся ураження центральної та периферичної 
нервової системи. Найбільш поширеними та 
тяжкими серед неврологічних ускладнень 
COVID-19 є цереброваскулярні захворюван-
ня, гостра некротична енцефалопатія, енце-
фаліти, енцефаломієліти, гіпоксичні енцефа-
лопатії, синдром Гієна-Барре. Значно рідше 
трапляються описи демієлінізуючого ура-
ження головного та спинного мозку [5].

Огляд  Ismail Ibrahim, Sara Salama  дає змо-
гу  задуматись про ймовірний причинно-на-

слідковий зв’язок через параінфекційну або 
постінфекційну імуноопосередковану пато-
логію у пацієнтів з COVID-19  [6]. Загалом до 
остаточного аналізу цього  систематичного 
огляду ввійшло 60 статей, які охопили 102 
пацієнтів: 52 (51%) чоловіків і 50 (49%) жі-
нок, середній вік 46,5 років. Демієлінізація 
імітувала різноманітні стани, причому кар-
тина енцефаліту/енцефаломієліту  найбільш 
поширена. Водночас рідше повідомлялося 
про інші моделі, такі як розсіяний склероз 
(MS), поперечний мієліт (ТМ),  нейромієліт, 
розлади оптичного спектра (NMOSD) і на-
віть хвороби мієлінових олігодендроцитних 
глікопротеїнових антитіл (MOGAD). 

Вірус потрапляє у нервову систему та дося-
гає центральних мозкових структур внаслі-
док прямого інфекційного ураження через 
інфікування нейронів і гліальних клітин ге-
матогенним та транснейрональним шляхами 
[7,8.9,10]. Відомий і непрямий вплив інфекції 
на нервову систему через гіпоксію, системну 
запальну відповідь, гіперкоагуляцію та ура-
ження ендотелію [11]. Було припущено, що 
SARS-CoV-2 може використовувати експре-
сію ангіотензин-перетворюючого фермен-
ту-2 (ACE2) у нервовій тканині для проник-
нення всередину нейронів і гліальних клітин 
[9,11]. Патогенетичні механізми різних не-
врологічних синдромів охоплюють окремо та 
в комбінації пряме вірусне ураження нейро-
нів (Zubair et al., 2020 ), синдром вторинного 
гіперзапалення (Mehta et al., 2020), пара- та 
постінфекційні запальні та імуноопосередко-
вані розлади або наслідки тяжкого системно-
го розладу з неврологічними наслідками сеп-
сису, гіперпірексії, гіпоксії, гіперкоагуляції та 
інших механізмів [9,11]. 

Праці останніх років виявили, що SARS-CoV-2 
може проникати через гематоенцефалічний 
бар’єр і викликати гостру або відстрочену 
демієлінізацію ЦНС [12]. Були запропонова-
ні різні механізми, враховуючи спричинені 
вірусом гіперкоагуляційні або прозапальні 
стани, пряму вірусну інвазію в ЦНС та постін-
фекційні імуно-опосередковані процеси [8].

Дискутабельними залишаються  питання, чи 
є демієлінізація проявом прямого вірусного 
вторгнення в ЦНС, чи це імунно-опосеред-
кований процес, що спричиняє інші стани, 
або, в деяких випадках, просто продовжен-
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As of December 2019, COVID-19 remains the 
number one problem worldwide. It started as 
an outbreak in December 2019 in Wuhan (cen-
tral China) and grew into a global pandemic 
in three months [4]. According to the WHO, 
coronavirus disease 2019 (COVID-19) caused 
by severe acute respiratory syndrome coro-
navirus 2 (SARS-CoV-2), has aff ected more 
than 293,750,692 people worldwide [29]. The 
world is currently fi ghting the COVID-19 pan-
demic focusing heavily on its diagnosis, treat-
ment, and basic research in the fi eld of de-
velopment and implementation strategies to 
eradicate the virus [27, 30].

COVID-19 is a polyhedral and unpredictable 
syndrome with its consequences primarily de-
termined by the immune response. Compared 
to other respiratory viruses, SARS-CoV-2 
causes a stronger, longer-lasting, autoim-
mune infl ammatory response [1], fueled by 
massive cytokine release, leading to coagula-
tion dysfunction and multiple organ failure in 
severe cases [2].

Initially, the focus was on severe acute coro-
navirus 2 (SARS-CoV-2), which was the most 
common and life-threatening, but there are 
now increasingly more reports of damage to 
the central and peripheral nervous system 
[23, 24]. Neurological symptoms are ob-
served in more than 80% of cases with a his-
tory of the disease and, in contrast to respi-
ratory distress syndrome, are more common 
in young people [3]. Neurological disorders 
in the case of COVID-19 were fi rst described 
by Chinese experts L. Mao et al  [4]. Almost 
40.0% of patients with COVID-19 were found 
to suff er damage to the central and periph-
eral nervous system in 2020. The most com-
mon and severe neurological complications of 
COVID-19 include cerebrovascular disease, 
acute necrotic encephalopathy, encephalitis, 
encephalomyelitis, hypoxic encephalopathy, 
and Guillain-Barré syndrome. Descriptions of 
demyelinating damage to the brain and spinal 
cord are much less common [5].

The review of Ismail Ibrahim, Sara Salama al-
lows considering a probable causal relation-
ship due to parainfectious or postinfectious 
immune-mediated pathology in patients with 
COVID-19  [6]. Overall, the fi nal analysis of 
this systematic review included 60 articles 

covering 102 patients: 52 (51%) men and 50 
(49%) women, a mean age of 46.5. Demye-
lination simulated a variety of conditions, with 
encephalitis/encephalomyelitis being the most 
common. At the same time, other models such 
as multiple sclerosis (MS), transverse myelitis 
(TM), neuromyelitis, optic spectrum disorders 
(NMOSD) and even myelin oligodendrocyte 
glycoprotein antibodies (MOGAD) have been 
reported less frequently. 

The virus enters the nervous system and 
reaches the central brain structures due to di-
rect infectious damage through the infection of 
neurons and glial cells by hematogenous and 
transneuronal pathways [7, 8, 9, 10]. There 
is a known and indirect eff ect of infection on 
the nervous system through hypoxia, systemic 
infl ammatory response, hypercoagulation and 
endothelial damage [11]. It has been suggested 
that SARS-CoV-2 may leverage the expression 
of angiotensin-converting enzyme-2 (ACE2) in 
the nerve tissue to penetrate neurons and glial 
cells [9, 11]. Underlying mechanisms of vari-
ous neurological syndromes include, both in-
dividually and in combination, direct viral neu-
ronal damage (Zubair et al., 2020), secondary 
hyperinfl ammatory syndrome (Mehta et al., 
2020), para- and post-infectious infl amma-
tory and immune-mediated disorders or con-
sequences of a severe systemic disorder with 
neurological eff ects of sepsis, hyperpyrexia, 
hypoxia, hypercoagulation, and other mecha-
nisms [9,11]. 

Recent studies have shown that SARS-CoV-2 
can cross the blood-brain barrier and lead to 
acute or delayed CNS demyelination [12]. Var-
ious mechanisms have been proposed, includ-
ing virus-induced hypercoagulable or proin-
fl ammatory conditions, direct viral invasion of 
the CNS, and post-infectious immune-mediat-
ed processes [8].

The question remains whether demyelination 
is a manifestation of direct viral invasion of 
the CNS, or whether it is an immune-medi-
ated process causing other conditions, or, in 
some cases, simply the continuation of hypox-
ia, which aff ects the CNS as a direct result of 
respiratory damage [2].

Some recent studies assessed possible mech-
anisms of demyelination associated with 
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ня гіпоксії, яка впливає на ЦНС як прямий 
результат ураження органів дихання [2].

У деяких останніх дослідженнях оцінили мож-
ливі механізми демієлінізації, які пов’язані з 
COVID-19 [6]. Вірусна інфекція продемон-
струвала здатність індукувати запальну від-
повідь, активуючи мієлін-специфічні Т-клі-
тини, що може прискорити розвиток ранньої 
або відстроченої вірус-індукованої демієліні-
зації [13]. Подібний механізм був описаний 
при розсіяному склерозі (РС), де активова-
ний епітелій судинної оболонки у відповідь 
на периферичне запалення діє як шлюз для 
патогенних В- і Т-лімфоцитів [14,15,16]. Пе-
рехресні зв’язки між цитотоксичними лім-
фоцитами та клітинами мікроглії досягають 
піка у формуванні мікроанатомічних ніш, так 
званих мікрогліальних вузликів, наділених 
поширеним прозапальним ефектом, який по-
ширюється на весь мозок.

Враховуючи принцип, що генетичні дані 
інформують про багатофакторний патоге-
нез захворювання, дослідження системної 
біології виявило значну взаємодію SARS-
CoV-2 з генами, пов’язаними з аутоімунни-
ми захворюваннями та супутніми захворю-
ваннями, які спричиняють тяжкий перебіг 
COVID-19. Сильний зв’язок з аутоімунітетом 
був характерним для SARS-CoV-2 щодо ін-
ших коронавірусів і респіраторних вірусів  
згідно з потужною та аутоагресивною імун-
ною відповіддю, яка викликає COVID-19. 
Цікаво, що гени, асоційовані з РС, були 
найбільш збагачені взаємодіями господаря 
SARS-CoV-2, що свідчить про патофізіоло-
гічні збіги, які варто дослідити [17]. Зокре-
ма, існує три ключових перехрестя імуноло-
гічних субстратів РС та COVID-19: відповідь 
на ІФН-1 (ІФН-I), вісь TH-17 та шлях запа-
лення. 

У пацієнтів із РС порушення відповіді на 
IFN-I широко описано на генетичному та 
транскрипційному рівнях і підтверджується 
трьома десятиліттями успішного лікування 
препаратами IFN-1B [18,19]. Досліджен-
ня пацієнтів із тяжким перебігом COVID-19 
виявили неповноцінне вироблення IFN-I з 
відповідною затримкою та нестримною від-
повіддю Т-клітин, що посилює поширення 
вірусу та вивільнення цитокінів, що спри-
чиняє поліорганну недостатність [20,21]. 

Ці дані можуть свідчити про те, що люди 
з ризиком розвитку РС можуть бути більш 
сприйнятливими до спричинених вірусом 
дисімунних ефектів. 

Взаємодія SARS-CoV-2 і вірусу Епштей-
на-Барр (EBV) може виходити за межі го-
строї фази і відігравати певну роль у патоге-
незі триваючого симптоматичного COVID-19 
(Ongoing symptomatic COVID-19) або пост-
COVID-19 (POST-COVID-19) синдрому. Він 
проявляється тривалими симптомами та/або 
відстроченими чи довгостроковими усклад-
неннями після 4-х тижнів від гострої фази.

Точний механізм поширення вірусу в ЦНС не 
встановлений, проте є два можливі пояснен-
ня: 1) гематогенне поширення з системного 
кровообігу в ЦНС; 2) транс-нейрональне 
поширення через нюховий шлях. До того ж 
ЦНС може бути потенційно скомпрометова-
на через ішемічно-гіпоксичне ураження, що 
є результатом тяжкого ураження дихальних 
шляхів, або через латентні імуноопосеред-
ковані механізми [6].

SARS-CoV-2 має нейротропні та нейроінва-
зивні властивості та може спричиняти прямі 
неврологічні ураження через зв’язування з 
рецепторами ангіотензинперетворюючого 
ферменту-2 (ACE-2), експресія яких є скрізь, 
у тім числі в ЦНС [8]. Відтерміноване  ура-
ження ЦНС опосередковується небажаною 
імунною реакцією після гострої інфекції, що 
призводить до демієлінізації ЦНС [22].

Крім того, дані розтинів померлих пацієн-
тів виявили активацію астроцитів і мікрог-
лії з інфільтрацією цитотоксичних Т-клі-
тин, зокрема в стовбурі мозку у пацієнтів з 
COVID-19 [23]. Основні рецептори розпізна-
вання речовин, які експресуються клітина-
ми ЦНС, відіграють значну роль у патогенезі 
РС [24,25]. Вважається, що TLR (Toll-подібні 
рецептори) також відіграють важливу роль 
у патогенезі COVID-19 головно через роз-
пізнавання вірусних частинок, активацію 
вродженої імунної системи та секрецію про-
запальних цитокінів [25].

Іншим можливим поясненням може бути ви-
роблення антитіл проти мієліну, спричине-
ного вірусом. SARS-CoV-2 може відігравати 
роль у запуску РС, подібно до документова-
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COVID-19 [6]. Viral infection has been shown 
to induce an infl ammatory response by trig-
gering myelin-specifi c T cells, which may ac-
celerate the development of early or delayed 
virus-induced demyelination [13]. A similar 
mechanism has been described in cases of 
multiple sclerosis (MS), where activated vas-
cular epithelium acts as a gateway for patho-
genic B and T lymphocytes in response to pe-
ripheral infl ammation [14, 15, 16]. Cross-links 
between cytotoxic lymphocytes and microglia 
cells reach a peak in the formation of micro-
anatomical niches, so-called “microglial nod-
ules”, which have a common pro-infl ammato-
ry eff ect that spreads throughout the brain.

Based on the principle that genetic data inform 
of the multifactorial disease process, a study of 
systemic biology revealed a signifi cant inter-
action of SARS-CoV-2 with genes associated 
with autoimmune diseases and comorbidities 
that cause severe COVID-19. A strong asso-
ciation with autoimmunity was characteristic 
of SARS-CoV-2 over other coronaviruses and 
respiratory viruses following powerful and au-
toimmune response causing COVID-19. Inter-
estingly, genes associated with MS were most 
enriched by interactions of SARS-CoV-2 host, 
which suggests pathophysiological similarities 
that should be investigated [17]. In particu-
lar, there are three key intersections of the 
MS and COVID-19 immunological substrates: 
IFN-1 response (IFN-I), TH-17 axis, and the 
infl ammatory pathway. 

In patients with MS, impaired IFN-I response 
has been widely described at the genetic and 
transcriptional levels and is confi rmed by three 
decades of successful treatment with IFN-
1B [18, 19]. Studies of patients with severe 
COVID-19 have shown defective IFN-I pro-
duction with adequately delayed and uncon-
trolled T cell response, which enhances both 
viral spreading and cytokine release, leading 
to multiorgan failure [20, 21]. These data 
may suggest that people at risk of MS may be 
more susceptible to virus-induced dysimmune 
eff ects. 

The interaction between SARS-CoV-2 and 
Epstein-Barr virus (EBV) may go beyond the 
acute phase and play a role in the pathogene-
sis of ongoing symptomatic COVID-19 or post-
COVID-19 syndrome. It is manifested by pro-

longed symptoms and/or delayed or long-term 
complications after 4 weeks of the acute phase.

At present, the exact mechanism of viral 
spread to the CNS has not been established, 
but two possible explanations are 1) hema-
togenous spread from the systemic circu-
lation to the CNS; 2) trans-neuronal spread 
through the olfactory tract. In addition, the 
CNS may be potentially compromised by the 
hypoxic-ischemic injury resulting from severe 
damage to respiratory tracts or by latent im-
mune-mediated mechanisms [6].

SARS-CoV-2 has neurotropic and neuroinva-
sive properties and can cause direct neuro-
logical damage by binding to angiotensin-con-
verting enzyme-2 (ACE-2) receptors, which 
are expressed everywhere, including in the 
CNS [8]. Delayed CNS damage is mediated 
by an adverse immune response after acute 
infection, leading to CNS demyelination [22].

In addition, autopsy data from deceased pa-
tients showed the activation of astrocytes and 
microglia with infi ltration of cytotoxic T cells, 
particularly in the brainstem, in patients with 
COVID-19 [23]. The main receptors used 
to recognize substances expressed by CNS 
cells play a signifi cant role in MS pathogen-
esis [24, 25]. TLRs (Toll-like receptors) are 
also deemed to play an important role in the 
pathogenesis of COVID-19, mainly through 
recognizing viral particles, activation of the 
innate immune system, and proinfl ammatory 
cytokine secretion [25].

The production of antibodies against virus-as-
sociated myelin may serve as another possi-
ble explanation. SARS-CoV-2 may play a role 
in the emergence of MS, similar to the doc-
umented role of the Epstein-Barr virus [26]. 
These key aspects represent a maladaptive 
immune response to SARS-CoV-2, which is 
characterized by hyperactivity. 

Given the relevance of the issue under re-
search, our work was aimed at studying the 
peculiarities of the clinical course, diagnosis, 
and treatment of demyelinating CNS damage 
associated with SARS-CoV-2. 

Materials and methods. Clinical cas-
es of demyelinating damage to the CNS 
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ної ролі вірусу Епштейна-Барр [26]. Ці клю-
чові аспекти представляють неадаптивну 
імунну відповідь на SARS-CoV-2, що харак-
теризується гіперактивністю. 

Враховуючи актуальність  досліджуваної 
проблеми, мета нашої роботи – вивчити 
особливості клінічного перебігу, діагности-
ки та лікування демієлінізуючих уражень 
ЦНС, пов’язаних з  SARS-CoV-2. 

Матеріали та методи. Клінічні випадки 
деміеєлінізуючих уражень ЦНС (постінфек-
ційна, SARS-CoV-2 – асоційована  демієлі-
нізуюча хвороба) (у 58-річної та 30-річної 
жінок), діагностика та методи лікування. 
Пацієнтки перебували під спостереженням 
на кафедрі неврології у 2020 році. Діагноз 
встановлено на підставі клінічних проявів, 
МРТ обстежень. Опис клінічних випадків 
проведено відповідно до основних біоетич-
них норм Гельсінської декларації Всесвіт-
ньої медичної асоціації про етичні принципи 
проведення науково-медичних досліджень 
із поправками (2000, з поправками 2008), 
Універсальної декларації з біоетики та прав 
людини (1997). У пацієнтів було отримано 
письмову інформовану згоду. Протокол №2 
засідання комісії з питань етики Львівського 
національного медичного університету імені 
Данила Галицького від 15 лютого 2016 року.

Результати та обговорення.  Описано 
двох пацієнтів з ураженням білої речовини, 
що свідчить про запально-демієлінізуючий 
процес, пов’язаний з інфекцією SARS-CoV-2.

Клінічний випадок 1
 Пацієнтка  В., 1964 р.н., звернулася 
21.12.2020 зі скаргами на пекучий біль го-
лови, більше у лобно-скроневій частині,  
біль у плечових суглобах, заніміння в лі-
вій частині тіла, зниження зору, порушення 
пам’яті , відчуття запаморочення, похиту-
вання під час ходьби. 

Анамнез життя: спостерігалась  у нейрохірур-
га з приводу дрібної менінгеоми фальксу.

Анамнез хвороби: у  вересні 2020 року лі-
кувалась консервативно вдома під наглядом 
сімейного лікаря з приводу COVID-19 інфек-
ції, ускладненої двобічною сегментарною 
пневмонією, що верифікована КТ органів 

грудної порожнини від 23.09.2020 (КТ-кар-
тина характерна для двобічної, сегментарної 
(у S10) пневмонії, ймовірно, вірусної етіо-
логії, CO-RADS3, із залученням менше 5% 
паренхіми легень, КТ1;  ознаки інтерсти-
ційних змін на верхівках обох легень; пра-
вобічного сколіозу та дегенеративних змін, 
грудного відділу хребта, по типу остеохон-
дрозу та спондильозу). Приймала противіру-
сні препарати, антибіотики, вітамін D, цинк, 
знеболювальні. При цьому був дуже сильний 
біль голови, відчуття холоду в кінцівках, за-
гальна слабість, відчуття  туману в голові. 
З’явились періодичні підвищення АТ. Після 
лікування противірусними, антибіотиками, 
знеболювальними, вітамінами зменшились 
втомлюваність і затуманення в голові, проте 
утримувались пекучого характеру головний 
біль у лобно-скроневій ділянці, нестабіль-
ність ходи, порушення координації рухів і 
запаморочення та заніміння лівої  половини 
тіла. 

Об’єктивно: на момент надходження стан се-
редньої важкості. Соматично: артеріальний 
тиск 135/80 мм.рт.ст., тони серця ритмічні, 
частота серцевих скорочень 72/хв, частота 
дихання 16/хв, дихання при аускультації 
везикулярне, температура тіла 36,6 °С. Жи-
віт під час пальпації м’який, неболючий.

Неврологічний статус: свідомість ясна. 
Контакт утруднений внаслідок дисфонії та 
дизартрії. Інструкції виконувала. Збере-
жена орієнтація в часі, місці знаходження, 
власній особі. Мова та вищі психічні функ-
ції не порушені. При оцінці черепно-моз-
кових нервів було виявлено двосторонній 
горизонтальний  ністагм, легку асиметрію 
носо-губних складок. Рухи в кінцівках у в 
повному об’ємі, м’язова сила знижена у лі-
вих кінцівках. Глибокі сухожильні рефлекси 
були підвищені в лівих кінцівках. Патоло-
гічний рефлекс Бабінського зліва. Лівобічна 
гемігіперестезія. При координаторних про-
бах був легкий інтенційний тремор і дисді-
адохокінез  із лівого боку. В позі Ромберга 
- похитування. Хода атактична.

 МРТ головного мозку (ГМ) від 13.10.20 
р.: гіперінтенсивна ділянка в лівій лоб-
ній частці ГМ із переходом в мозолисте 
тіло. Така МР-картина може відповідати 
демієлінізуючому процесу, потребує МРТ 
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(post-infectious, SARS-CoV-2-associated 
demyelinating disease) (in 58-year-old and 
30-year-old women, diagnosis and treat-
ment). Patients were under observation at 
the Department of Neurology in 2020. The 
diagnosis was made based on clinical man-
ifestations, MRI imaging. Clinical cases 
were described according to basic bioethical 
norms of the Declaration of Helsinki of the 
World Medical Association on ethical princi-
ples of scientifi c and medical research, as 
amended (2000, as amended in 2008), the 
Universal Declaration on Bioethics and Hu-
man Rights (1997). Patients gave written 
informed consent. Minutes of the 2nd meet-
ing of the Ethics Commission of Lviv Danylo 
Halytsky National Medical University of Feb-
ruary 15, 2016.

Results and discussion.  Two patients with 
white matter lesions have been reported, 
which indicates an infl ammatory demyelinat-
ing process associated with SARS-CoV-2 in-
fection.

Clinical case 1
 Patient B., born in 1964, consulted a doc-
tor on December 21, 2020, with complaints 
of burning headache, localized mostly in the 
frontotemporal area, pain in shoulder joints, 
numbness on the left side of the body, deteri-
orated vision, memory impairment, dizziness, 
shaking while walking.

Life history:  neurosurgeon’s patient due to a 
small meningioma of the falx.

Disease history: in September 2020, she 
was conservatively treated for COVID-19 at 
home under the supervision of a family doc-
tor, the disease was complicated by bilateral 
segmental pneumonia, verifi ed by the CT of 
thoracic cavity performed on September 23, 
2020 (CT imaging is characteristic of bilater-
al segmental (in S10) pneumonia probably 
of viral etiology, CO-RADS3, involving less 
than 5% of the lung parenchyma, CT1, signs 
of interstitial changes at the apex of both 
lungs, right-sided scoliosis and degenera-
tive changes of the thoracic spine, such as 
osteochondrosis and spondylosis). She took 
antiviral drugs, antibiotics, vitamin D, zinc, 
painkillers. The patient suff ered from severe 
headache, a feeling of cold in the extrem-

ities, general weakness, dizziness. Blood 
pressure was increased occasionally. After 
the treatment with antivirals, antibiotics, 
painkillers, vitamin D, fatigue and dizziness 
lowered, however, severe headache in the 
frontotemporal area of the head stayed, gait 
instability, motor dysfunction and dizziness 
and numbness and numbness of the left side 
of the body. 

Objectively: at the time of admission, the 
condition is moderately severe. Somatical-
ly: blood pressure 135/80 mm Hg, rhythmic 
heart tones, heart rate 72/min, respiratory 
rate 16/min, vesicular breathing at ausculta-
tion, body temperature 36.6° C. The abdomen 
is soft and painless during palpation.

Neurological status: clear consciousness. 
Contact is diffi  cult due to dysphonia and dys-
arthria. The patient complied with the in-
structions. The orientation in time, location, 
self-identifi cation are preserved. Speech and 
higher mental functions are not impaired. The 
assessment of cranial nerves revealed bilater-
al horizontal nystagmus, slight asymmetry of 
nasolabial folds. Movements in the extremities 
are preserved in full, muscle strength is re-
duced in the left extremities. Deep tendon re-
fl exes were intensifi ed in the left extremities. 
Babinski refl ex was observed on the left. Left 
hemihyperesthesia. During coordinating tests, 
slight intentional tremor and dysdiadochoki-
nesia on the left side were observed. Shaking 
is observed in Romberg’s stance. The gait is 
ataxic.

 MRI of the brain dated October 13, 2020: 
hyperintense area in the left frontal lobe of 
the brain with a transition to the mesolobus. 
This MR image may correspond to the demy-
elinating process, requires MRI control in the 
dynamics in 2-3 months. Diagnosis: dissem-
inated encephalomyelitis (DEM)?, the man-
ifestation of the glial neoplastic process?) 
(Figure 1).

MRI of the brain dated December 1, 2020: Mul-
tiple hyperintense lesions of the white matter, 
covering the juxtacortical and periventricular 
areas in both hemispheres of the brain. MR 
image may correspond to the eff ects of en-
cephalitis, DEM (F igure 2).
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контролю, в динаміці через 2-3 міс Д-з – 
розсіяний енцефаломієліт (РЕМ)?, мані-
фестація гліального неопластичного про-
цесу?) (рис. 1).

МРТ ГМ від 01.12.2020: Множинні гіпе-
рінтенсивні ураження білої речовини, що 
охоплюють юкстакортикальні та перивен-
трикулярні області в обох півкулях голов-
ного мозку. МР-картина може відповідати 
наслідкам перенесеного енцефаліту, РЕМ 
(ри с. 2).

Як вид но з рис. 2, наявні множинні гі-
перінтенсивні ураження білої речовини, 
що охоплюють юкстакортикальні та пе-
ривентрикулярні області в обох півкулях 
ГМ, що відповідає критеріям поширення в 
просторі.

Лабораторні дослідження показали норму, 
загальний аналіз крові, функції нирок і пе-
чінки; сироваткові електроліти; креатин-
кіназа; маркери запалення (швидкість осі-

дання еритроцитів, С-реактивний білок). 

Пацієнтку консультував кардіолог, який ді-
агностував – гіпертонічну хворобу Іст, 2 ст, 
помірний кардіоваскулярний ризик.

Пацієнтка відповідала діагностичним крите-
ріям інфекційного демієлінізуючого захво-
рювання.

Лікування розпочали згідно з міжнародни-
ми рекомендаціями по лікуванню демієлі-
нізуючого процесу. Хворій було проведено 
пульс-терапію дексаметазоном 12 мг  5 днів 
з поступовим зниженням дози протягом 5 
днів. Пацієнтці також призначили прега-
балін в дозі 75 мг на добу,  щоб зменшити 
нейропатичний больовий синдром і вітамі-
 ни групи В.  Відзначено поліпшення ходи та 
зменшення слабкості кінцівок.

Клінічний випадок 2
Пацієнтка П. Раніше здорова 30-річна жінка 
без сімейного анамнезу неврологічних про-

      

Рис . 1. МРТ головного мозку пацієнтки В. від 13.10.2020 року (ділянки гіперінтенсивності позначено червоними 
стрілками)

      

Рис. 2. МРТ головного мозку пацієнтки В. від 01.12.2020 року (ділянки гіперінтенсивності позначено червоними 
стрілками)
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As see n in Figure 2, there are multiple hyper-
intense lesions of the white matter covering 
the juxtacortical and periventricular regions in 
both brain hemispheres, which corresponds to 
the criteria of spatial spreading.

Laboratory tests showed normal blood for-
mula, kidney and liver function; serum elec-
trolytes; creatine kinase; markers of infl am-
mation (erythrocyte sedimentation rate, 
C-reactive protein). 

The patient was consulted by a cardiologist 
who diagnosed hypertension, 2nd degree, 
moderate cardiovascular risk.

The patient met the diagnostic criteria for the 
infectious demyelinating disease.

The treatment was started per international 
guidelines for the treatment of demyelinating 
process. The patient underwent pulse ther-
apy with Dexamethasone 12 mg  for 5 days, 
with a gradual lowering of the dose over 5 

days. The patient was also prescribed Prega-
balin at a dose of 75 mg per day to reduce 
neuropathic pain, and B gro up vitamins.  The 
gait improved and the weakness of extremi-
ties reduced.

Clinical case 2
Patient P. On November 30, 2020, a previ-
ously healthy 30-year-old woman without 
a family history of neurological problems 
complained of blurred vision, spotting in the 
right eye, swaying during walking, the feel-
ing of weakness and numbness in the right 
extremities, fatigue. The disease history 
shows that on October 14, 2020, a severe 
headache started, as well as low-grade fever, 
severe weakness. The patient consulted a 
family doctor who diagnosed COVID-19 (PCR 
date: October 17, 2020). The s ubsequent 
symptoms included blurred vision and eye 
twitching. Subsequently, the patient devel-
oped anosmia, paresthesia, and weakness in 
the right extremities and a feeling of shaking 
when walking. 

      

Fig.  1. MRI of the brain of Patient B. dated October 13, 2020 (areas of hyperintensity are marked by red arrows)

      

Fig.  2. MRI of the brain of Patient B. dated December 1, 2020 (areas of hyperintensity are marked by red arrows)
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блем звернулася 31.11.2020 зі скаргами на 
нечіткість зору, відчуття плями у правому 
оці, похитування під час ходьби, відчуття 
слабкості  та затерпання у правих кінців-
ках, швидку втому. З анамнезу відомо, що 
14.10.2020  з’явились  сильний біль голови, 
субфебрильна температура тіла, виражена 
загальна слабість. Звернулась до сімейного 
лікаря, який діагностував COVID-19 інфек-
цію (ПЛР-17.10.2020) Далі до її симптомів 
додалися нечітк ість зору та посіпування 
ока. Згодом у хворої виникли аносмія, па-
рестезії та слабість  в правих кінцівках і 
відчуття похитування під час ходьби. 

Неврологічно: хвора  у свідомості, орієнтова-
на в просторі та часі,  мова та вищі психічні 
функції в нормі. При оцінці черепно-мозко-
вих нервів було виявлено двосторонній гори-
зонтальний  ністагм, зниження зору на праве 
око. Рухи  в кінцівках в повному об’ємі, сила  
м’язів знижена в правих кінцівках. Глибокі 
сухожильні рефлекси в кінцівках були під-
вищені справа. Патологічний рефлекс Ба-
бінського справа. Зниження вібраційної чут-
ливості справа в кінцівках. В позі Ромберга 
– похитування. Хода атактична.

Магнітно-резонансна томографія  ГМ від 
28.10.2020:  перивентрикулярно у білій ре-
човині лобно-тім’яної ділянки справа 3 полі-
морфні вогнища з підвищеного вT2 і FLAIR 
33 без ознак обмеження дифузії сигналу 
розміром 5*4,5*3,3*2 та подібне вогнище 
субкортикально в правій тім’яній частці, і 
ймовірно, вогнища демієлінізації (рис. 3).

Офтальмолог – початкова атрофія ДЗН 
справа.

Лабораторні дослідження (загальний аналіз 
крові, функція нирок і печінки, сироватко-
ві електроліти,  креатинкіназа, маркери за-
палення: швидкість осідання еритроцитів, 
С-реактивний білок) показали норму. 

Відповідно до клінічних проявів  захво-
рювання у пацієнтки та змін на МРТ, було 
запідозрено постінфекційну, спричинену 
COVID-19, демієлінізуючу хворобу згідно з 
критеріями Мак Дональда, 2017 року. Була 
розпочата терапія дексаметазоном 12 мг 5 
днів з поступовим зниженням дози протягом 
5 днів, вітаміни групи В, нуклеотиди, анти-
холінестеразні препарати. Після лікування 
парестезії, слабість у кінцівках та атаксія 
зменшились, без зникнення аносмії. 

Антитіла IgG до SARS-CoV-2 визначені  ме-
тодом імуноферментного  аналізу (ELISA)  
від 31.10.2020  - ↑ 8,89.

Отже, описано два  клінічні випадки важ-
кої форми COVID-19, які супроводжувалися 
неврологічними порушеннями та мультифо-
кальним ураженням білої речовини на МРТ, 
що може відповідати демієлінізуючому за-
хворюванню ЦНС.

Діагностичний пошук: неврологічні прояви 
та результати нейровізуалізації в наших ви-
падках могли бути спричинені ішемічними 
ушкодженнями, прямим енцефалітичним 

       

Рис. 3. МРТ головного мозку пацієнтки П. від 28.10.2020 року (ділянки гіперінтенсивності позначено червоними 
стрілками)
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Neurological: the patient is conscious, 
well-oriented in space and time, language 
and higher mental functions are normal. As-
sessment of cranial nerves revealed bilater-
al horizontal nystagmus, impaired vision in 
the right eye. Movements in the extremities 
were preserved in full, muscle strength was 
reduced in the right extremities. Deep tendon 
refl exes in the extremities were increased 
on the right. Babinski refl ex was observed 
on the right. Decreased vibration sensation 
on the right in the extremities. Shaking was 
observed in Romberg’s stance. The gait was 
ataxic.

Magnetic resonance imaging of the brain dat-
ed October 28, 2020: periventricular – in the 
white matter of the frontoparietal area, there 
are 3 polymorphic foci on the right with in-
creased vT2 and FLAIR 33 without signs of lim-
ited diff usion of the signal sized 5*4.5*3.3*2 
and there is a similar focus subcortically in the 
right parietal lobe, and presumably, foci of de-
myelination (Figure 3).

Ophthalmologist – initial atrophy of the optic 
nerve disk on the right.

Laboratory tests (blood formula, kidney and 
liver function; serum electrolytes; creatine 
kinase; markers of infl ammation: erythro-
cyte sedimentation rate, C-reactive protein) 
showed normal values. 

According to the clinical manifestations of the 
disease in the patient and changes shown 

on the MRI, a post-infectious demyelinating 
disease caused by COVID-19 was suspected 
(based on McDonald criteria, 2017). 5-day 
therapy with 12 mg Dexamethasone was 
started with a gradual lowering of the dose 
over 5 days, B group vitamins, nucleotides, 
anticholinesterase drugs. After the treatment 
of paresthesia, weakness in the extremities 
and ataxia decreased without the disappear-
ing of anosmia. 

IgG antibodies to SARS-CoV-2 were deter-
mined using enzyme-linked immunosorbent 
assay (ELISA) on October 31, 2020, - ↑ 8.89.

Thus, the article describes two clinical cases 
of severe COVID-19, which were accompa-
nied by lesions of the white matter on MRI, 
which may correspond to demyelinating CNS 
disease.

Diagnostic search: neurological manifes-
tations and results of neuroimaging in our 
cases could be caused by ischemic damage, 
direct encephalitic viral eff ect, toxic-metabol-
ic lesions or acute demyelination. Diff usion 
MRI images did not show a diff usion restric-
tion that resembles a vascular picture, which 
makes ischemia unlikely. In addition, neuro-
imaging data were not characteristic of clas-
sical toxic and metabolic disorders, making 
the fi rst three possible mechanisms unlikely. 
The identifi cation of periventricular relative-
ly asymmetric lesions associated with deep 
white matter lesions indicates an acute de-
myelination process.

       

Figure 3. MRI of the brain of Patient P. dated October 28, 2020 (areas of hyperintensity are marked by red arrows)
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вірусним ефектом, токсично-метаболічни-
ми ураженнями або гострим процесом де-
мієлінізації. Дифузійні зображення МРТ не 
відображали обмеження дифузії, яке на-
гадує судинну картину, що робить ішемію 
малоймовірною. Крім того, дані нейровізу-
алізації не були характерними для класич-
них токсичних і метаболічних розладів, що 
робило малоймовірними перші три можливі 
механізми. Виявлення перивентрикулярних 
відносно асиметричних уражень, пов’яза-
них із глибоким ураженням білої речовини, 
свідчить про гострий процес демієлінізації.

Висновки
1. Оскільки клінічна картина була відповід-
ною деміелінізуючому процесу, а нейро-
візуалізація виявила мультифокальні ура-
ження білої речовини, обидва випадки є 
проявом  гострого інфекційного демієліні-
зуючого процесу, пов’язаного з захворю-
ванням на COVID-19. Іншими клінічними 
ознаками, що підтверджують цей діагноз 
стали, попередньо підтверджена гостра 
вірусна  COVID-19 інфекція та відсутність 
в анамнезі демієлінізуючих захворювань, 
таких як розсіяний склероз, у обох паці-
єнтів.

2. МРТ є кращим методом нейровізуалізації 
у пацієнтів із підозрою на інфекційне де-
мієлінізуюче захворювання, оскільки КТ 
голови не здатне виявити подібні зміни. 
У цих випадках МРТ головного мозку за-
звичай відображає двосторонню та аси-
метричну гіперінтенсивність в T2/FLAIR у 
центральній і підкірковій білій речовині, 
таламусі, базальних гангліях, мозочку та 
стовбурі мозку. 

3. Демієлінізуючі  ураження після вірусної 
COVID-19 інфекції (за даними літератури)  
можуть бути спричинені перехресною ре-
акцією між імунною відповіддю та компо-
нентами клітини, а також реакцією лім-

фоцитів і макрофагів та опосередкованим 
лімфокінами пошкодженням та вивільнен-
ням протеази імунних клітин. Прозапаль-
ний стан при COVID-19 пов’язаний з під-
вищенням рівня цитокінів («цитокіновий 
шторм»), які можуть активувати гліальні 
клітини, що призводить до демієлінізації. 
Крім того, вірусна інфекція може спричи-
няти вироблення антитіл, спрямованих 
проти гліальних клітин.

4. Немає жодних рандомізованих контро-
льованих досліджень, пов’язаних з діа-
гнозом гострого інфекційного демієліні-
зуючого процесу. Використання високих 
доз внутрішньовенних кортикостероїдів 
широко прийнято як терапія першої лі-
нії і було пов’язано зі значним клінічним 
поліпшенням у дорослих у неконтрольо-
ваних обсерваційних дослідженнях. У па-
цієнтів, які не реагують на кортикостеро-
їди, імуноглобуліни і, рідше, плазмоферез 
вважаються варіантами другого ряду. У 
пацієнтів із інфекційною COVID-19 деміє-
лінізуючою хворобою імунотерапія має 
розглядатись індивідуально.

5. Ці два описані  клінічні випадки свідчать 
про важливість ретельної неврологічної 
оцінки стану пацієнтів з використанням 
відповідних методів нейровізуалізації у 
пацієнтів із SARS-CoV-2. Медичні праців-
ники мають бути навчені швидко розпіз-
навати неврологічні прояви у пацієнтів з 
COVID-19, що дозволить ранню діагнос-
тику, правильне лікування цих станів і 
допоможе мінімізувати неврологічні на-
слідки інфекції COVID-19.

6. Подальші дослідження в цьому напрямі 
потрібні для того, щоб отримати відповіді 
чи є демієлінізація результатом безпосе-
редньої вірусної активності в центральній 
нервовій системі, чи результатом імунної 
відповіді, чи, можливо, результатом гі-
поксії, пов’язаної з ураженням легень.
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Сonclusions 
1. Because the clinical picture was consistent 

with the demyelinating process, and 
neuroimaging showed multifocal lesions 
of the white matter, both cases present 
a manifestation of acute infectious 
demyelinating process associated with 
COVID-19. Other clinical manifestations 
confi rming this diagnosis were the 
previously confi rmed acute viral COVID-19 
and no history of demyelinating diseases, 
such as multiple sclerosis, in both patients.

2. MRI is the best method of neuroimaging 
in patients with suspected infectious 
demyelinating disease because CT of the 
head can’t show such changes. In these 
cases, MRI of the brain usually refl ects 
bilateral and asymmetric hyperintensity 
in T2/FLAIR in the central and subcortical 
white matter, thalamus, basal ganglia, 
cerebellum, and brainstem. 

3. Demyelinating lesions after viral COVID-19 
(according to the literature) may be caused 
by a cross-reaction between the immune 
response and cell components, as well as the 
response of lymphocytes and macrophages 
and lymphokine-mediated damage and 
release of immune cell protease. The pro-
infl ammatory state in the case of COVID-19 
is associated with increased levels of 
cytokines (“cytokine storm”), which can 
activate glial cells, leading to demyelination. 
In addition, viral infection may cause the 

generation of antibodies directed against 
glial cells.

4. There are no randomized controlled trials 
associated with the diagnosis of the acute 
infectious demyelinating process. The use 
of high doses of intravenous corticosteroids 
is widely accepted as fi rst-line therapy and 
has been associated with signifi cant clinical 
improvement in adults in uncontrolled 
observational studies. In patients who do not 
respond to corticosteroids, immunoglobulins 
and, less commonly, plasmapheresis, are 
considered second-line options. In patients 
with COVID-19 infectious demyelinating 
disease, immunotherapy should be 
considered on an individual basis.

5. These two described clinical cases 
emphasize the importance of careful 
neurological assessment of patients using 
appropriate neuroimaging techniques in 
patients with SARS-CoV-2. Healthcare 
professionals should be trained to quickly 
recognize neurological manifestations in 
patients with COVID-19, which will allow 
early diagnosis and proper treatment of 
these conditions and help minimize the 
neurological consequences of COVID-19.

6. Further research in this area is needed to 
determine whether demyelination is the 
result of direct viral activity in the central 
nervous system, the immune response, or 
possibly the result of hypoxia associated 
with lung damage.
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