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Naegleria fowleri as an infectious agent of primary amebic meningoencephalitis: 
morpho-biological properties of the pathogen, pathophysiology of meningoencephalitis, 
and clinical-diagnostic features (a literature review)

M. M. Martsev, V. A. Pavlusenko, O. O. Gordiichuk, T. V. Kozytska

Aim. To provide a comprehensive analysis of the morphobiological characteristics of Naegleria fowleri and summarize current data on 
the epidemiology, clinical course, diagnostic approaches, and therapeutic strategies for primary amebic meningoencephalitis (PAM).
Materials and methods. The review is based on scientific publications indexed in Web of Science, PubMed, Scopus, and Google 
Scholar from 1993 to 2025 with a focus on the past decade. It includes in vitro, in vivo and ex vivo studies, clinical reports, and 
epidemiological data.
Results. Naegleria fowleri is a thermophilic, free-living amoeba responsible for fulminant primary amebic meningoencephalitis, 
with a case-fatality rate exceeding 97 %. The trophozoite stage is the primary invasive form, capable of entering the brain via the 
olfactory nerves. Pathogenic mechanisms involve adhesion to the nasal mucosa, phagocytosis of neural cells, and secretion of 
metalloproteinases, proteases, and pore-forming proteins, contributing to blood-brain barrier disruption. The amoeba is believed 
to express actin-associated and integrin-like proteins that facilitate tissue invasion. Diagnostic tools include CSF microscopy, con-
ventional and real-time PCR, LAMP, culture on non-nutrient agar with E. coli, and immunostaining techniques. Imaging (CT/MRI) 
supports diagnosis in cases with elevated intracranial pressure. Clinical evidence supports the efficacy of combination therapy 
including amphotericin B, miltefosine, fluconazole, rifampin, and azithromycin. However, treatment is complicated by poor central 
nervous system drug penetration and drug toxicity. Advances in nanocarrier-based delivery systems may improve outcomes.
Conclusions. Naegleria fowleri is a highly neuroinvasive facultative parasite with limited treatment options and poor prognosis. 
Early detection combined with aggressive, multi-drug therapy significantly improves survival. Future research should focus on 
novel diagnostic markers, therapeutic targets, drug delivery methods, and preventive strategies.
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Naegleria fowleri як інфекційна передумова первинного амебного 
менінгоенцефаліту: морфобіологічні властивості збудника, 
патофізіологія менінгоенцефаліту та клініко-діагностичні особливості 
(огляд літератури)
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Мета роботи – здійснити комплексний аналіз морфобіологічних характеристик Naegleria fowleri, а також узагальнити сучасні 
дані щодо епідеміології, клінічного перебігу, діагностичних підходів і терапевтичних стратегій при первинному амебному 
менінгоенцефаліті (ПАМ).
Матеріали і методи. Аналіз здійснено на основі наукових публікацій, що індексуються в Web of Science, PubMed, Scopus і 
Google Scholar. До огляду включено джерела, видані з 1993 до 2025 року, з акцентом на публікаціях за останнє десятиліття. 
Вивчали результати досліджень in vitro, in vivo, ex vivo, клінічні випадки та епідеміологічні дані.
Результати. Naegleria fowleri – термофільна амеба, що вільно живе у водоймах, у людини спричиняє блискавичний первинний 
амебний менінгоенцефаліт із летальністю понад 97 %. Вона проникає в центральну нервову систему через нюхові шляхи. 
Найбільшу загрозу становить трофозоїтна стадія, здатна до активного фагоцитозу клітин мозку та секреції протеолітичних 
ферментів, металопротеїназ і пороутворювальних білків, що руйнують гематоенцефалічний бар’єр. Встановлено роль 
специфічних інтегриноподібних білків та актинінових структур у нейроінвазії. У клінічній практиці пріоритетними методами 
діагностики є мікроскопія ліквору, ПЛР (включно з real-time і nested ПЛР), LAMP, культуральні дослідження та методи 
імунозабарвлення. Наведено клінічні випадки виживання після застосування комбінованої терапії з використанням ам-
фотерицину В, мілтефозину, флуконазолу, рифампіцину та азитроміцину. Наведено труднощі лікування через обмежене 
проникнення препаратів через гематоенцефалічний бар’єр і нейротоксичність. Обґрунтовано необхідність розроблення 
нових транспортних систем доставки ліків.
Висновки. Naegleria fowleri є небезпечним факультативним паразитом із надзвичайною нейроінвазивністю. Вчасна діа-
гностика й агресивна комбінована терапія є ключем до покращення прогнозу при ПАМ. Перспективними напрямами дослі-
дження є пошук молекулярних мішеней, удосконалення методів експрес-діагностики та створення засобів профілактики.

Keywords:  
Naegleria fowleri, 
meningoencephalitis, 
amoebae, central 
nervous system 
parasitic infections, 
epidemiology.

Zaporozhye  
Medical Journal.  
2025;27(5):421-430

Ключові слова:  
Naegleria fowleri, 
первинний амебний 
менінгоенцефаліт, 
вільноживучі 
амеби, паразитарні 
інфекції центральної 
нервової системи, 
епідеміологія.

Запорізький  
медичний журнал. 
2025. Т. 27, № 5(152).  
С. 421-430

© The Author(s) 2025. This is an open access article under the Creative Commons CC BY 4.0 license

Огляди

https://zmj.zsmu.edu.ua/
https://doi.org/10.14739/2310-1210.2025.5.333243
https://orcid.org/0009-0004-0318-8990
https://orcid.org/0009-0009-7248-2495
https://orcid.org/0009-0003-6565-4195
https://orcid.org/0000-0002-7554-0808
https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/


422 ISSN 2306-4145	 https://zmj.zsmu.edu.ua	 Zaporozhye Medical Journal. Volume 27. No. 5, September – October 2025

Naegleria fowleri – вільноживучий протист, що може 
проникати в головний мозок після попереднього при-
кріплення до слизової оболонки носової порожнини, 
що зумовлює розвиток первинного амебного менінго-
енцефаліту (ПАМ)  [1]. Епідеміологічну загрозу цього 
захворювання посилює поширеність амеби у місцевих 
забруднених прісних водоймах, особливо у регіонах із 
низьким рівнем санітарії, що зумовлює підвищений ри-
зик інфікування в країнах з обмеженими економічними 
ресурсами. Крім водного шляху передачі, доведено й 
можливість інфікування через інгаляцію пилу, що містить 
цисти N. fowleri [2].

Збудник належить до класу Heterolobosea, ряду 
Schizopyrenida та родини Vahlkampfiidae, більшість 
представників якої є сапрофітними мешканцями ґрунту 
та водойм [3]. N. fowleri є єдиним відомим патогенним 
представником цієї родини [4].

Первинний амебний менінгоенцефаліт – інфекцій-
не захворювання центральної нервової системи, коли 
основною патогенетичною ланкою є набряк мозку та 
деструкція нейронів [5]. За даними наукової літерату-
ри, захворювання у понад 97 % випадків закінчується 
летально  [6]. Клінічна картина ПАМ часто схожа на 
таку при менінгіті бактеріальної чи вірусної етіології, що 
ускладнює диференційну діагностику та призводить до 
затримки призначення необхідного лікування [7].

Попри те, що випадки ПАМ рідкісні, кількість 
зареєстрованих хворих продовжує зростати в різних 
географічних регіонах. Це зумовлено біологічними 
властивостями збудника та глобальними змінами клі-
мату й умов життя. Висока летальність і блискавичний 
перебіг інфекційного процесу обґрунтовують критичну 
потребу в ранній діагностиці та призначенні етіотропного 
лікування як чинників, що детермінують виживання.

Мета роботи
Здійснити комплексний аналіз морфобіологічних харак-
теристик Naegleria fowleri, а також узагальнити сучасні 
дані щодо епідеміології, клінічного перебігу, діагностич-
них підходів і терапевтичних стратегій при ПАМ.

Матеріали і методи дослідження
Здійснили аналіз наукових публікацій, що присвячені 
різним аспектам досліджень Naegleria fowleri та пер-
винного амебного менінгоенцефаліту та індексуються 
у міжнародних базах даних: Web of Science, PubMed, 
Scopus, Google Scholar. Пошук здійснили за ключовими 
словами: Naegleria fowleri, первинний амебний менін-
гоенцефаліт, вільноживучі амеби, паразитарні інфекції 
центральної нервової системи, епідеміологія.

До аналізу включено джерела, видані з 1993 до 2025 
року, особливу увагу приділено статтям, що опубліковані 
в останнє десятиліття. Разом із тим, до цього огляду 
залучено окремі раніше опубліковані праці, що мають 
фундаментальне значення для вивчення ПАМ.

Проаналізовані публікації включають результати 
in vitro, in vivo та ex vivo експериментів, клінічні звіти та 
молекулярно-генетичні дослідження, а також дані звітів 
Центру з контролю та профілактики захворювань США.

Результати
N. fowleri – одноклітинний гетеротрофний організм, па-
разит, що вільно живе у середовищі. У життєвому циклі 
N. fowleri розрізняють три стадії: трофозоїта, джгутикову 
та цисти [8]. У контексті розвитку первинного амебного 
менінгоенцефаліту найбільше значення має стадія тро-
фозоїта, адже саме вона є інвазивною, її можна виявити 
під час ліквородіагностики. Трофозоїт, який має діаметр 
10–35 мкм, побудований з одного ядра, має амебоїдну 
форму [9]. Збудник перебуває на цій стадії за сприят-
ливих умов довкілля. N.  fowleri має високі адаптивні 
властивості та є мінливою, що дає їй змогу існувати і в 
проточних, і в стагнованих водоймах (рис. 1) [8]. Саме 
на стадії трофозоїта амеба здатна до бінарного поділу, 
що дає їй змогу швидко розмножуватись за температури 
від 35 °C до 46 °C.

Механізм цього процесу полягає в тому, що руй-
нування ядерної оболонки не відбувається як під 
час звичайного мітозу, і тому цей тип поділу названо 
закритим мітозом.  Внаслідок цього процесу зріла 
материнська клітина зазнає реплікації генетичного 
матеріалу, збільшуючись за розмірами. Надалі ДНК 
мігрує до протилежних полюсів клітини, і потім клітина 
зазнає поділу, що призводить до утворення двох дочірніх 
клітин [7]. Температура навколишнього середовища на 
рівні 35–46 °C сприяє високій рухливості амеб, внаслідок 
цього трофозоїти починають активно харчуватись бак-
теріями, що живуть у водоймі. Проте в організмі людини 
поведінка амеби дещо змінюється та спрямовується на 
фагоцитоз еритроцитів і лейкоцитів [8].

У разі дії таких екзогенних факторів, як дистильована 
вода, зміни йонного складу середовища чи зниження 
концентрації бактерій, трофозоїт переходить у стадію 
джгутика. Діаметр клітини на стадії з джгутиками стано-
вить 10–16 мкм, вона має грушеподібну форму [9]. Два 
джгутики розташовуються на ширшому кінці клітини та 
надають клітині значної рухливості, завдяки якій N. fowleri 
може виживати у середовищі за температури від 27 °C до 
37 °C. Ця стадія потрібна лише для поширення, не здатна 
до репродукції та живлення. Оскільки трофозоїт перехо-
дить на стадію джгутика лише в разі впливу несприятли-
вих екзогенних чинників довкілля, то цілком зрозуміло, що 
перехід до джгутикової стадії буде здійснено передусім 
для зміни середовища існування та переміщення в більш 
сприятливі умови. У разі переміщення джгутикової стадії у 
сприятливіші умови, клітина відразу зазнає метаморфозу 
та перетворюється у трофозоїт амебоїдної форми [11].

Якщо умови для існування трофозоїта надто 
несприятливі, він інцистуватиметься (утворюватиме 
цисту). Такими умовами є відсутність їжі, перена-
селеність середовища, критичне зниження вологи, 
накопичення екскретів або вплив температури нижче 
за 10  °C  [8]. Циста має сферичну форму діаметром 
7–15 мкм. Ззовні вона гладенька, містить одне ядро [9]. 
Надзвичайно товста двостінна циста забезпечує на-
лежний захист N. fowleri. Метаболізм на стадії цисти 
значно сповільнюється, тому амеба, як і на джгутиковій 
стадії, не здатна до живлення та розмноження. Амеба 
може перебувати на стадії цисти тривалий час, і як 
тільки умови середовища стають сприятливими для 
життя, N. fowleri ексцистується (виходить із цисти) та 
переходить знову на стадію трофозоїта [12].
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Первинний амебний менінгоецефаліт виявляють 
у людей, які нещодавно перебували у прісній воді; 
це зумовлено тим, що природнім ареалом існування 
N.  fowleri є саме вода. Тому найчастіше ПАМ розви-
вається в організмі людей, що займаються дайвінгом і 
плаванням у недостатньо хлорованих водоймах. Відомо 
також, що використання неті-потів для очищення носової 
порожнини та пазух носа від залишків слизу може при-
зводити до виникнення ПАМ [12]. Встановлено, що вода 
зі збудником може потрапити до носової порожнини, 
після чого відбувається її колонізація амебою. Надалі 
N.  fowleri адгезується до війчастого епітелію нюхової 
ділянки носової порожнини, проходить через дірчасту 
пластинку решітчастої кістки та мігрує до цибулини 
нюхового нерва [13].

ПАМ має широкий географічний ареал виявлення, 
зафіксований у різних регіонах світу [14]. Підтверджено, 
що N. fowleri немає лише в Антарктиді [2]. Природним 
резервуаром для цього протиста є ґрунти та прісні 
водойми, але збудник чутливий до морської води та 
висихання  [15]. Біофізичною особливістю амеби є те, 
що вона є представником факультативних термофілів, 
і тому найбільшу концентрацію N.  fowleri визначають 
у гарячих джерелах, де вона може розвиватися за 
температури до 46 °C (115 °F). Втім, описано випадки 
виявлення цього протиста в ставках, річках та озерах 
зі звичайною температурою [15]. Крім того, цю амебу 
виявлено і в системах розподілу питної води, нехлоро-
ваних басейнах, неочищеній питній воді, фонтанах та 
аквапарках [7].

Важлива епідеміологічна особливість цього про-
тиста – здатність до інцистування. У разі потрапляння 
амеби в несприятливе середовище, клітина перехо-
дить до стадії цисти, в якій перебуває протягом усього 
несприятливого періоду. Внаслідок наявності товстої 
ендоцисти, тонкої ектоцисти та пор, що заповнені муко-
їдом, паразит може виживати за різних фізико-хімічних 
умов, навіть за температури 4 °C [1]. Після підвищення 
температури довкілля до оптимального рівня, N. fowleri 
покидає стадію цисти та переходить до стадії активного 
розмноження. Саме цим пояснюють вищі рівні захворю-
ваності на ПАМ у теплу пору року [2].

Особливої уваги потребують дані, за якими N. fowleri 
може інфікувати організм людини внаслідок вдихання 
пилу, що містить спори цієї амеби. З цим шляхом пере-
дачі пов’язують майже 6,5 % випадків ПАМ. Складність 
таких випадків обґрунтована насамперед тим, що запо-
бігти вдиханню такого пилу непросто [2].

Про випадки інфікування N. fowleri повідомили 39 
країн, але найбільшу кількість випадків зафіксовано в 
Сполучених Штатах Америки, Пакистані, Мексиці, Ав-
стралії та Індії (рис. 2). Ці епідеміологічні особливості 
пояснюють теплішим кліматом і більшою тривалістю 
теплої пори року у цих країнах, а також широким досту-
пом до забруднених водойм [15].

Так, у березні 2023 року у Флориді Департамент 
охорони здоров’я повідомив про виявлення інфекції 
N. fowleri в окрузі Шарлотта. У травні того самого року 
в Карачі (Пакистан) виникла епідемія, що врешті при-
звела до трьох летальних випадків. У липні 2023 року 
в тому самому штаті помер 15-річний хлопчик, смерть 
якого пов’язують із купанням у місцевому струмку [14]. 

Описано випадки трьох смертей від амебного менін-
гоенцефаліту в Луїзіані (США), що зафіксовані в 2011 
та 2013 році  [17]. У статті P. Soontrapa et al. описано 
випадок амебного менінгоенцефаліту, що зафіксований 
у Тайланді [18]. Раніше було опубліковано дані про п’ять 
випадків ПАМ, що діагностовані в Мексиці [19].

У межах дослідження, що здійснили N. K. Bellini et al., 
у Бразилії вздовж річки Монжоліньо, яка проходить через 
місто Сан-Карлос, взято 5 проб у різних ділянках – від 
верхівки водойми до приміської зони. Виявлено такі види 
амеб роду Naegleria: N. philippinensis, N.  canariensis, 
N. australiensis, N. dobsoni, N. gruberi, – але N. fowleri у 
взятих зразках не зафіксовано [20]. Втім, це не є приво-
дом для ігнорування санітарно-епідемічних норм, адже 
на початку 2000-х років у Бразилії зафіксовано випадки 
ПАМ, спричиненого N. fowleri. Ба більше, досі остаточно 
не визначено особливості фізіології названих видів, 
і тому не варто виключати їхній зв’язок із можливим 
розвитком хвороб.

Як відомо, амеба може потрапляти до організму 
людини внаслідок заковтування контамінованої води 
або через вдихання пилу, що містить цисти цього мі-
кроорганізму. Після потрапляння до носової порожнини, 
N.  fowleri прикріплюється до слизової оболонки носа, 
після чого мігрує по нюхових волокнах, що проходять 
через решітчасту пластинку, до нюхової цибулини. По-
трапивши до цього утворення, рух збудника продовжу-
ється вздовж нюхового нерва в напрямку до паренхіми 
мозку [21].

За допомогою досліджень in vivo, in vitro та ex vitro 
детально досліджено механізми патогенності N. fowleri. 
Залежно від нейродеструктивних способів впливу роз-
різняють дві групи цих механізмів: контактно-залежні та 
контактно-незалежні [22]. Контактно-залежні механізми 
ґрунтуються на безпосередньому впливі протиста 
шляхом адгезії до тканин і фагоцитозу паренхіми мозку. 
Так, за результатами дослідження in vitro показано, що 
N. fowleri може адгезуватись і рухатись вздовж слизової 
оболонки носа через наявність на її базальній мембрані 
колагену І типу, фібронектину та ламініну-1. Здатність 
амеби адгезуватись до названих компонентів обґрунто-

Рис. 1. Трофозоїти Naegleria fowleri (стрілки) [10].
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вують наявністю на її поверхні специфічних інтегрино-
подібних білків, наприклад, Nf-актину, який виявлено у 
цитоплазмі та псевдоподіях амеби.

Є також дані, що підтверджують наявність в структу-
рі клітини N. fowleri кінази С – білка родини протеїнкіназ. 
Зауважимо, що під час досліджень in vivo підтверджено 
підвищення вірулентності штамів N. fowleri, які культи-
вовані в аксенічних умовах, після проникнення в мозок 
мишей майже в 100 разів. Це явище пояснюють експре-
сією амебою специфічних видів білків, особливо білка, 
що гомологічний до людського ARHGAP28 та виявлений 
у високовірулентних штамів цієї амеби. Припускають, що 
він може бути одним із чинників підвищення вірулентних 
властивостей N. fowleri [15].

Крім наведених адгезивних властивостей як одного 
з факторів контактно-залежних механізмів патогенності, 
цей протист може фагоцитувати паренхіму мозку за 
допомогою амебастоми, формування якої кодується 
білком Nfa1. Білки Nf-актин і Mp2CL5 є не менш важли-
вими в контексті підтримання вірулентних властивостей 
N. fowleri, адже вважають, що вони відіграють важливу 
роль у процесі адгезії, фагоцитозу та цитотоксичного 
впливу [23].

Контактно-незалежні механізми зумовлені здатністю 
N. fowleri до продукування матриксних металопротеїназ 
(ММП), що дають їй змогу проникати до центральної нер-
вової системи. У результаті досліджень підтверджено, 
що амеби можуть продукувати ММП-2, ММП-9 і ММП-14. 
ММП-2 і ММП-4 – ферменти, що спеціалізуються на 
деградації желатину та колагену IV типу. Втім ці сполуки 

секретуються передусім протистом як проферменти, 
що потребують активації за участю ММП-14. Отже, за 
результатами досліджень, N. fowleri секретує ці ММП, 
що призводить до деградації позаклітинного матриксу, 
а отже полегшує проникнення збудника з носової порож-
нини в нюхову цибулину. Тобто секреція ММП змінює 
властивості гематоенцефалічного бар’єра і дає змогу 
N. fowleri мігрувати до структур головного мозку [15].

Припускають, що N. fowleri може проникати через 
гематоенцефалічний бар’єр шляхом деградації білків 
щільних з’єднань (tight junction proteins, TJP). Згідно з 
даними дослідження in vitro, амеба секретує цистеїнові 
протеази, що спричиняють делокалізацію та деграда-
цію компонентів TJP, зокрема клаудину-1, оклюдину 
(ZO-1), а також впливають на структуру актинового 
цитоскелета [24].

У N.  fowleri ідентифіковано низку молекул, що 
пов’язані з лізисом клітин і цитотоксичною активністю. 
Так, описано пороутворювальний білок масою 66 кДа, 
що відомий як N-PFP (Naegleria pore-forming protein) та 
асоційований із мембраною, може лізувати еукаріотичні 
клітини. Його цитотоксичність зумовлена порушенням 
цілісності клітинної мембрани та її деполяризацією. Крім 
того, у штамів N. fowleri з високою вірулентністю вияв-
лено два пороутворювальні пептиди – Naegleriapore A 
та Naegleriapore B, що належать до родини сапозинопо-
дібних білків (SAPLIP). Ці молекули, імовірно, також віді-
грають ключову роль у деструкції клітин-господарів [15].

У низці досліджень виявлено, що N. fowleri продукує 
різні ферменти, що можуть бути залучені до ушкодження 

Рис. 2. Зареєстровані випадки первинного амебного менінгоенцефаліту (n = 381) країн світу [16].
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клітин господаря. Так, зафіксовано активність протео-
літичних ензимів, еластаз, нейрамінідаз, а також фер-
ментів, що розщеплюють ліпіди, зокрема сфінгомієліназ 
і фосфоліпаз типів C, A2 та A. Ці ферменти спричиняють 
руйнування цитоплазматичних мембран клітин, а також 
асоціюються з процесами демієлінізації, що характерні 
для патологічних змін у білій речовині мозку при ПАМ. 
Особливо важливу роль у цьому контексті відіграють 
лізофосфоліпази та сфінгомієлінази, що можуть спри-
чиняти деструкцію і клітинних мембран, і мієлінових обо-
лонок. Встановлено, що N. fowleri продукує оксид азоту 
(NO) in  vitro за допомогою NOS-подібного ферменту, 
який має спільні епітопи з ферментами ссавців, але досі 
не ідентифікований. Амеба також має високу стійкість 
до токсичної дії NO. У високовірулентних трофозоїтах 
виявлено підвищену експресію HSP70, що забезпечує 
захист від клітинного стресу, температурних змін, а 
також зумовлює проліферацію та імунну модуляцію. 
Геномні й протеомні дослідження ідентифікували білки 
AIP1, HID-1 і Rab-1, що регулюють ендосомальний тран-
спорт, екзоцитоз і фагоцитоз. Встановлено також над
експресію структурних білків: тяжкого ланцюга міозину 
II, міозину Ie, віліну-1, – що беруть участь у фагоцитозі. 
Циклофілін визначено як ще один патогенний маркер, 
характерний для вірулентних штамів [11].

Дослідження на тваринах дали змогу встановити, 
що N. fowleri проникає у центральну нервову систему 
здебільшого через нюховий епітелій. Уже через кілька 
годин після інфікування в ділянках нюхових цибулин 
виявляють ушкодження епітеліальних клітин і пооди-
нокі трофозоїти. Через 12 годин з’являються осередки 
вираженої запальної реакції з накопиченням нейтро-
філів і макрофагів. На 24–48 годину в тканині мозку 
виникають зони коагуляційного некрозу, а трофозоїти 
локалізуються біля дрібних капілярів, що свідчить про 
порушення гематоенцефалічного бар’єра. До третьої 
доби кількість некротичних ділянок і запальних клітин 
значно збільшується, а в субарахноїдальному просторі 
накопичуються еритроцити, трофозоїти та клітинні 
залишки. На сьому добу після зараження визначають 
масивне ураження нюхових цибулин із геморагічними 
осередками, лізисом нейронів і вираженою нейтрофіль-
ною інфільтрацією [24].

Тривалість інкубаційного періоду при ПАМ становить 
зазвичай від 1 до 30 діб, у середньому – майже 6 днів. 
У лабораторно підтверджених випадках цей показник 
дещо менший – приблизно 5 днів, в імовірних або сумнів-
них випадках може становити 7 діб. Така варіабельність 
пов’язана з дозою інфекційного агента, шляхом заражен-
ня та станом імунної системи хворого [16].

На початковій стадії клінічна картина неспецифічна, 
і тому доволі часто у хворих помилково діагностують 
вірусний або бактеріальний менінгіт. Пацієнти мають 
скарги на головний біль, гарячку, нудоту, блювання, 
закладеність носа, втрату або погіршення нюху. Через 
1–3 доби додаються неврологічні симптоми: ригідність 
потиличних м’язів, судоми, галюцинації, опущення по-
вік, затуманення зору, зміни психічного стану, симптом 
Керніга та Брудзинського, світлобоязнь і коматозний 
стан [9,15,18].

Смерть зазвичай настає через 1–2 тижні після 
інфікування N. fowleri. Оскільки немає патогномонічних 

клінічних ознак, що дали би змогу відрізнити ПАМ від 
вірусного чи бактеріального менінгоенцефаліту, у біль-
шості випадків діагноз установлюють посмертно під 
час аутопсії [15].

Під час діагностики ПАМ застосовують лабораторні 
методи, зокрема досліджують ліквор, використовують 
метод полімеразної ланцюгової реакції (ПЛР), петлепо-
дібної ізотермічної ампліфікації, виконують серологічні 
дослідження, імунозабарвлення, культивування збудни-
ка та біопсію мозкової тканини [25].

Ліквородіагностика – один із провідних методів 
дослідження інфекційних захворювань центральної 
нервової системи. Щодо N. fowleri діагностичне значення 
має саме стадія трофозоїта (12–15 мкм), адже їй при-
таманна висока рухова активність (1 мкм/с) внаслідок 
наявності спеціалізованих псевдоподій. Це дає змогу 
чітко візуалізувати трофозоїта під час мікроскопії спин-
номозкової рідини (рис. 3).

Для виявлення амеби необхідно використовувати 
ліквор, який взято щойно. Після взяття зразка готують 
препарат для мікроскопії. Надалі застосовують один 
із методів забарвлення: гематоксиліном і еозином, 
трихромом, за Гімзою або Райтом–Гімзою. Зазначимо, 
що метод забарвлення за Грамом не є методом вибору 
під час діагностики цього протиста, оскільки одним з 
етапів техніки є термофіксація, що може пошкодити 
трофозоїт. Після забарвлення N.  fowleri визначають 
під час мікроскопії за типовою морфологією, зокрема 
добре видно ядро з ядерцем [8]. Крім того, під час взяття 
спинномозкової рідини визначають її швидке витікання, 
що свідчить про підвищення внутрішньочерепного тиску.

Під час аналізу ліквору виявляють збільшену кіль-
кість лейкоцитів – у межах 300–26 000 клітин на 1 мм3, 
переважають поліморфноядерні клітини. Можливе 
також виявлення еритроцитів і білка у спинномозковій 
рідині, а рівень глюкози знижений [8].

У статті L. Lin et al. описано педіатричний випадок 
ПАМ [26]. Під час люмбальної пункції отримано ліквор 
під тиском 80 мм вод. ст. У результаті ліквородіагностики 
виявлено, що рівень еритроцитів становив 3200 × 106/л 
(при нормі 0), кількість лейкоцитів – 960 × 106/л (при нор-
мі 0–15 × 106/л). Концентрація білка становила майже 
10 000 мг/л, значно перевищуючи нормативні межі – 80–
430 мг/л. Рівень глюкози становив 4,76 ммоль/л, дещо 
перевищуючи верхню межу норми (2,8–4,5 ммоль/л). 
Концентрація хлоридів відповідала референтним зна-
ченням – 123,2 ммоль/л (норма – 120,0–130,0 ммоль/л). 
Втім, активність лактатдегідрогенази значно вища за 
норму (5–35 ОД/л) – 2945 ОД/л. Рівень лактату становив 
7,8 ммоль/л, також суттєво перевищуючи нормальні 
показники – 1,0–2,8 ммоль/л. Виявлено й органолеп-
тичні зміни: ліквор мав підвищену в’язкість і жовтуватий 
відтінок (рис. 4) [26].

Після виявлення амеб у спинномозковій рідині діа-
гноз ПАМ уточнюють за допомогою ПЛР, що має високу 
специфічність і чутливість, сприяє своєчасному початку 
терапії. Під час сучасних лабораторних досліджень 
N.  fowleri ідентифікують, застосовуючи різні варіанти 
ПЛР: звичайний, вкладений, мультиплексний і ПЛР 
у реальному часі  [27,28]. Цей метод ґрунтується на 
використанні специфічних праймерів до Naegleria. Най-
поширеніший варіант – ПЛР у реальному часі (TaqMan 
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technology), оскільки він дає змогу виявити одну амебу 
в зразках, що досліджують. Крім того, з використанням 
TaqMan technology можна ідентифікувати виявлені види 
та генотипувати їх через аналіз ПЛР-ампліфікованих 18S 
рРНК N. fowleri, внутрішньої транскрибованої проміжної 
ділянки 1 (ITS1), гена 5.8s рРНК, внутрішньої транскри-
бованої проміжної ділянки 2 (ITS2) і 28S рРНК. Під час 
дослідження екологічних зразків визначальну роль віді-
грає метод Nested-ПЛР, що ґрунтується на ампліфікації 
частини гена Mp2CI5 [29].

Під час дослідження, що здійснили M. Aurongzeb et 
al., використано ПЛР-ампліфікони, праймери Nf-ITS1-F_
Nf-ITS1-R і NaeglF1925-F_NaeglR344-R (рис. 5) [25].

Новітньою методикою діагностики ПАМ є пет-
леподібна ізотермічна ампліфікація (Loop-mediated 
isothermal amplification, LAMP). Особливістю цього 
методу, на відміну від ПЛР, є ампліфікація при постійній 
температурі (зазвичай – 60–65 °C). Переваги цього ме-
тоду полягають у нижчій вартості, вищій чутливості та 
швидкості порівняно з іншими методами лабораторної 
діагностики [30].

Додаткова перевага методу полягає в тому, що не-
має потреби у використанні дорогого обладнання, а отже 
LAMP можна використовувати під час обстеження та 

лікування пацієнтів у країнах з обмеженими ресурсами 
у сфері охорони здоров’я.

Станом на 2015 рік зафіксовано лише один випадок 
діагностики ПАМ із використанням LAMP, що пов’язано з 
надзвичайною рідкістю цього захворювання [31].

ПАМ діагностують також шляхом біопсії мозку. У 
досліджуваних фрагментах мозкової паренхіми, попе-
редньо забарвлених одним методів, можливе виявлення 
трофозоїтів N. fowleri з характерною морфологією, як-от 
розмір 10–35 мкм, округла форма, зерниста цитоплазма, 
що містить численні вакуолі, одне ядро [25]. Зауважимо, 
що ця амеба не утворює цист у тканинах організму люди-
ни, оскільки настання несприятливих умов, необхідних 
для інцистування, не можливе.

Наявність антитіл до N. fowleri не є детермінантною 
ознакою для діагностики ПАМ, адже у більшості випадків 
смерть таких пацієнтів настає раніше, ніж розвивається 
гуморальна імунна відповідь. Ці дані обґрунтовують 
доцільність епідеміологічного оцінювання в окремих 
районах. Так, дослідження, здійснені на території півден-
ного сходу США, Австралії та Нової Зеландії, дали змогу 
виявити IgM до клітин N. fowleri у здорових людей. За 
результатами іншого дослідження, що здійснене в різних 
регіонах США, виявлено різницю за концентраціями 
антитіл до N. fowleri у мешканців різних штатів. Так, у 
30 жителів Північної Кароліни зафіксовано титр антитіл 
1:16, а от у жителів Пенсильванії – 1:4. На підставі цих 
даних автори зробили висновок, що жителі Пенсильванії 
значно рідше контактують із N. fowleri [27].

За результатами новішого дослідження, що здійсне-
не в Мексиці, встановлено, що всі учасники дослідження 
мали титр антитіл 1:100, тобто були серопозитивними, 
ба більше, 98 % учасників мали концентрацію антитіл 
понад 1:500. Незважаючи на те, що в анамнезі окремих 
учасників дослідження не було ознак ПАМ, показники 
гуморального імунітету свідчать про контакт їхньої 
імунної системи із N. fowleri [32]. Виявлені антитіла в си-
роватці крові та відсутність анамнестичних даних щодо 
інфікування ПАМ дають підстави припустити контакт 
обстежених з іншими амебами, що вільно живуть та 
мають антигенну спорідненість до N. fowleri [27].

Культивування застосовують як метод для виявлен-
ня N. fowleri в зразках біологічних рідин або зразках з 
довкілля. Втім, остаточно підтвердити видову належність 
амеби можна лише за допомогою точніших методів. У 
контексті клінічної діагностики як зразок використову-
ють саме спинномозкову рідину. Її центрифугують для 
отримання осаду, який надалі ресуспендують. Отриману 
суспензію за допомогою піпеток додають до чашок із 
непоживним агаром (Non-Nutrient Agar, NNA). NNA по-
передньо готують шляхом нанесення на його поверхню 
тонкого шару зі штаму Esherichia coli, розведеного в 
спеціальному фізіологічному розчині для амеб. Після 
інокуляції чашки інкубують за температури 44 °C, що від-
повідає термофільним властивостям N. fowleri, протягом 
10 днів. Перед інкубацією чашки герметично закривають 
параплівкою. Впродовж усього періоду культивування 
щоденно спостерігають за станом культур, використо-
вуючи світловий мікроскоп (рис. 6) [25].

Крім того, дослідження, здійснене в університеті 
National Yang-Ming, дало змогу встановити, що ріст 
N. fowleri залежить від складу середовища та темпера-

Рис. 3. Вологий знімок спинномозкової рідини, де виявлено N. fowleri (трофозоїтна форма). 
Стрілки вказують на трофозоїти під час руху [25].

     

Рис. 4. В’язка гнійна спинномозкова рідина [26].

Рис. 5. (а, б) Зразки ампліконів, отримані з геномної ДНК N. fowleri за допомогою специфічних 
праймерів [25].

3

4 5

Review

https://zmj.zsmu.edu.ua/


427Запорізький медичний журнал. Том 27, № 5(152), вересень – жовтень 2025 р.	 ISSN 2306-4145     https://zmj.zsmu.edu.ua

тури. Пептон стимулює ріст паразита за всіх температур, 
й особливо – за високих (43 °C), а екстракт дріжджів 
негативно впливає на ріст. Це свідчить про важливість 
оптимізації середовища для культивування N.  fowleri, 
аби покращити його ростові характеристики (за високих 
температур, доцільно уникати компонентів, що можуть 
інгібувати цей процес) [33].

Ідентифікацію N. fowleri у зразках паренхіми голов-
ного чи спинного мозку здійснюють також за допомогою 
методів імунного забарвлення. Розрізняють два типи: 
імуногістохімічне забарвлення (immunohistochemistry, 
IHC) та непряме імунофлуоресцентне забарвлення 
(indirect immunofluorescent, IIF) [27].

Імуногістохімічне забарвлення потребує зрізів тка-
нин мозку або зразків ліквору, що попередньо готують і 
фіксують у формаліні. Після цього на зразки наносять 
специфічні антитіла, спрямовані на ідентифікацію 
антигенів N. fowleri. Якщо в зразках є амеби, антитіла 
утворюють специфічні комплекси антиген – антитіло, які 
можна легко візуалізувати під мікроскопом [8].

У разі непрямого імунофлуоресцентного забарв-
лення використовують антитіла, мічені флуорофорами. 
Під впливом світла з певною довжиною світлової хвилі 
флуорофори випромінюють флуоресценцію, тому після 
зв’язування антитіл з антигенами N. fowleri наступним 
етапом є дослідження зразків за допомогою флуорес-
центної мікроскопії [8].

Під час взяття спинномозкової рідини у хворих на 
ПАМ визначають підвищення внутрішньочерепного 
тиску, оскільки ліквор витікає швидше. Тому безпосе-
редньо перед люмбальною пункцією необхідно виконати 
комп’ютерну томографію (КТ) або магнітно-резонансну 
томографію (МРТ) головного мозку. Якщо внутрішньо-
черепний тиск підвищений, ці методи інструментальної 

діагностики дадуть змогу виявити облітерацію цистерн 
навколо середнього мозку та субарахноїдального про-
стору. Втім зауважимо, що КТ і МРТ не призначені для 
безпосереднього виявлення мікроскопічних організмів у 
паренхімі мозку, як-от N. fowleri. Здебільшого ці методи 
використовують під час діагностики судинних порушень, 
пухлин і травм. Тому використання КТ і МРТ для діагнос-
тики ПАМ доцільне лише в тих випадках, коли виникли 
додаткові неврологічні ускладнення, що пов’язані з 
осередковим ураженням мозку [8].

У Південній Кореї зареєстровано летальний на-
слідок у 52-річного хворого на ПАМ, що спричинений 
N. fowleri. Для додаткової діагностики пацієнтові вико-
нано КТ-обстеження (рис. 7) [34]. На знімку (рис. 7а), що 
отримано в перший день госпіталізації, візуалізовано 
шлуночок мозку зі збереженим простором. На шостий 
день виконано повторне КТ-дослідження головного моз-
ку (рис. 7b), під час якого виявлено субарахноїдальний 
крововилив і набряк мозкової тканини. До дев’ятого дня 
госпіталізації набряк мозку прогресував (рис. 7с).

Крім того, у Китаї виявлено випадок ПАМ у 42-річ-
ного чоловіка, під час КТ-дослідження у нього також 
виявлено деформацію шлуночкової системи з майже 
повним її зникненням (рис. 8) [35].

ПАМ – рідкісне, але смертельне захворювання, 
станом на 2015 рік відомо лише кілька випадків успіш-
ного лікування цього захворювання. Через швидке 
прогресування захворювання більшість досліджень 
щодо лікування здійснюють in vitro. Незважаючи на це, 
є препарати, що були ефективними проти N. fowleri [36]. 
Найчастіше призначають амфотерицин В, який вводять 
інтратекально, а також в комбінації з флуконазолом, 
азитроміцином, рифампіцином і мілтефозином. Однак 
внаслідок поганого проникнення через гематоенцефа-

6

7

Рис. 6. Трофозоїти 
N. fowleri (×400)  
із спинномозкової рі-
дини пацієнта з ПАМ, 
культивовані на NNA. 
Об. ×40 [25].

Рис. 7. Комп’ютерна 
томографія головного 
мозку пацієнта з пер-
винним амебним менін-
гоенцефалітом. 
А: збережена шлуночко-
ва система на перший 
день госпіталізації; 
B: субарахноїдальний 
крововилив і набряк 
мозку на шостий день; 
C: прогресування набря-
ку на дев’ятий день [34].
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лічний бар’єр, що властиве цим препаратам, їх доцільно 
вводити у високих дозах. Цим пояснюють ризик виник-
нення ускладнень, а нейротоксичність амфотерицину 
В підтверджено [15].

Один із успішно пролікованих випадків ПАМ – 
22-річний чоловік із Пакистану, який звернувся до лі-
карні у 2023 році з загальноінфекційними симптомами 
(лихоманка, блювота, сонливість). Після лабораторних 
і клінічних досліджень у нього було діагностовано го-
стрий менінгоенцефаліт. Спочатку хворому призначено 
емпіричне лікування, що передбачало внутрішньо-
венне введення меропенему (2 г/12 год), ванкоміцину 
(1 г/12 год), дексаметазону (4 мг/8 год) та вальпроату 
натрію (500 мг/12 год). Того самого дня здійснили лік-
вородіагностику, що підтвердила наявність N.  fowleri. 
Після цього схему лікування змінили, призначено 
мілтефозин (50 мг/6 год) і рифампіцин (400 мг/12 год) 
перорально; амфотерицин В (75 мг негайно, потім – 
50 мг/24 год), флуконазол (400 мг/12 год), азитроміцин 
(500 мг/24 год), вальпроат натрію (500 мг/8 год) та 20 % 
манітол (200 мл/8 год) – внутрішньовенно. Стан пацієнта 
погіршився, його перевели на апарат штучної вентиляції 
легень. На третій день до схеми лікування додано ін-
тратекальне введення амфотерицину В (15 мг). Згодом 
стан пацієнта покращився, і на восьмий день він уже не 
потребував штучної вентиляції легень. Після терапії, що 
тривала три тижні, на 28 день чоловіка виписали без 
неврологічних порушень. Цей випадок наочно показав 
важливість ранньої діагностики ПАМ, оскільки результат 
лікування істотно залежить від часу звернення [37]. 

Ще один приклад успішного лікування ПАМ – випа-
док 14-річного хлопця з Індії, якому діагноз встановлено 
на підставі анамнестичних (купання у громадському 
ставку 4 дні тому), клінічних (головний біль, епізоди 
судом) даних і шляхом застосування лабораторних ме-
тодів (аналіз крові, мікроскопія ліквору, ПЛР). Лікування 
розпочато за протоколами, що рекомендовані Центрами 
з контролю захворювань (амфотерицин, флуконазол, 
азитроміцин, рифампіцин і мілтефозин). Крім того, 
призначено протисудомний засіб дексаметазон і тера-
пію, що спрямована на зниження внутрішньочерепного 

тиску, – введення гіпертонічного розчину. Через три дні 
стан хлопця нормалізувався, а повторний аналіз ліквору 
з мікроскопією, здійснені на восьмий день, не виявив 
N. fowleri. Після 21 дня антибіотикотерапії хлопця ви-
писано з клініки. Через 5 місяців на повторному огляді 
неврологічний стан пацієнта оцінено як нормальний [38].

Обговорення
Naegleria fowleri, відома як «амеба, що поїдає мозок», 
залишається значущою загрозою для громадського здо-
ров’я, незважаючи на те, що спричиняє захворювання 
відносно рідко. Враховуючи дуже високу летальність при 
первинному амебному менінгоенцефаліті (понад 97 %), 
проблема потребує особливої уваги з боку науковців, 
клініцистів та епідеміологів.

У результаті аналізу фахової літератури встановле-
но, що морфологічна мінливість N. fowleri дає їй змогу 
ефективно адаптуватися до різних умов довкілля. Порів-
няно з іншими вільноживучими амебами, цей протист ха-
рактеризується унікальною здатністю швидко змінювати 
форми (трофозоїт, джгутикова стадія, циста), і це істотно 
ускладнює профілактичні заходи. У результаті попе-
редніх досліджень підтверджено термофільність пара-
зита та його виживання за екстремальних умов [8,12]. 
Втім, досі бракує детальних даних щодо стійкості цист у 
різних типах ґрунтів, а також механізмів виживання при 
високих концентраціях засобів для дезінфекції.

Епідеміологічна картина свідчить про збільшення 
кількості випадків діагностики ПАМ у теплих кліматичних 
зонах. Це відповідає даним щодо оптимальних темпера-
тур існування N. fowleri. Разом із тим, описано випадки 
інфікування у відносно помірних кліматах (наприклад, в 
Китаї та Південній Кореї) [34]. Це свідчить про потенцій-
не розширення ареалу збудника внаслідок глобального 
потепління, що ставить під сумнів усталені уявлення про 
його географічні межі.

Патогенез доволі детально описано на молекуляр-
ному рівні, зокрема роль ММП і пороутворювальних 
білків (N-PFP, Naegleriapore A/B), що спричиняють де-
струкцію клітин головного мозку [22]. Втім, залишається 
відкритим питання щодо взаємодії N. fowleri з імунною 
системою людини, особливо у фазі прикріплення до 
нюхового епітелію. Підвищена експресія HSP70 у ві-
рулентних штамів і виявлення AIP1, HID-1, Rab-1, а та-
кож циклоспоринів потребують продовження досліджень 
з акцентом на їхній ролі в модуляції імунної відповіді.

Ще один критично важливий напрям досліджень 
– оптимізація діагностики. Незважаючи на високу 
чутливість ПЛР, метод LAMP залишається недооціне-
ним через обмежену кількість досліджень, хоча має 
потенціал для застосування в умовах з обмеженими 
ресурсами. Окрему увагу доцільно приділити сероло-
гічній діагностиці N. fowleri, зокрема під час виявлення 
специфічних антитіл у сироватці крові. Під час кількох 
досліджень виявлено титри антитіл до N. fowleri навіть 
у клінічно здорових осіб, що живуть в ендемічних зонах. 
Наприклад, у дослідженні, що здійснене в Мексиці, 
всі учасники виявилися серопозитивними з титрами, 
що становили 1:100 і більше, але не в усіх випадках 
в анамнезі були дані щодо ПАМ [32]. Ці дані не дають 
змоги зробити остаточний висновок, чи дійсно виявлені 

Рис.  8. Комп’ютерна томографія головного мозку хворого на 
ПАМ [35].
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імуноглобуліни є результатом безсимптомного контакту 
з N.  fowleri, чи, можливо, наслідком імунної відповіді 
на інші амеби, що вільно живуть і мають антигенну 
спорідненість із N. fowleri. Досі немає точних даних, що 
дали би змогу достовірно відрізнити ці два варіанти. 
Залишається відкритим питання щодо специфічності 
серологічних реакцій і можливого хибнопозитивного 
результату.

Отже, попри потенційну цінність серології для 
епідеміологічного моніторингу, її діагностична значу-
щість у клінічному контексті залишається обмеженою 
і потребує уточнення, враховуючи перехресну імунну 
реактивність.

Щодо лікування, то клінічні випадки з Пакистану та 
Індії показали, що рання діагностика та комбінована те-
рапія (амфотерицин В, мілтефозин, азитроміцин тощо) 
можуть бути ефективними [37]. Проте ці дані обмежені, 
а стандартизованого протоколу лікування досі немає. 
Зазначимо, що низька проникність препаратів через 
гематоенцефалічний бар’єр і нейротоксичність є пере-
шкодою на шляху до успішного лікування. Доцільним є 
вивчення нових транспортних систем доставки ліків до 
центральної нервової системи (наночастинки, ліпосоми), 
що нині активно досліджують у фармакології.

Виявлені суперечності, як-от серопозитивність без 
клінічних проявів або стійкість до дезінфекції, дали 
підстави зробити висновок, що потрапляння амеби 
до організму людини не завжди спричиняє ПАМ. Тому 
дані про летальність на рівні 97  %, що спричинена 
ПАМ, потребують корекції, зважаючи на те, що смерть 
наставатиме не лише у разі контакту з N. fowleri, а і при 
розвитку клінічної картини.

Необхідно переглянути усталені погляди щодо 
справжнього епідеміологічного потенціалу N.  fowleri, 
адже він може бути недооцінений. Саме тому ПАМ 
потребує не лише продовження вивчення, але й актуа-
лізації на рівні глобальних програм з охорони здоров’я.

Висновки
1. Naegleria fowleri – факультативно термофільний 

представник Amoebozoa з високою нейроінвазивною 
здатністю, що спричиняє проникнення мікроорганізму 
до центральної нервової системи з довкілля. Ця власти-
вість зумовлена здатністю долати гематоенцефалічний 
бар’єр та уникати ефективної імунної відповіді хазяїна.

2. Патогенез первинного амебного менінгоенцефалі-
ту формується внаслідок взаємодії контактно-залежних і 
контактно-незалежних механізмів амеби, що призводять 
до руйнування гематоенцефалічного бар’єра, розвитку 
гострого нейрозапалення та розвитку характерної не-
врологічної симптоматики.

3. Діагностика первинного амебного менінгоенцефа-
літу потребує інтегрованого підходу, що поєднує моле-
кулярно-генетичні методи (ПЛР, LAMP), аналіз ліквору 
з мікроскопією та культивуванням, імуногістохімічне 
забарвлення, а також нейровізуалізаційні дослідження.

4. Рання та комбінована фармакотерапія (амфоте-
рицин В, мілтефозин, флуконазол) критично важлива 
для підвищення ймовірності успішного лікування та 
зменшення летальності внаслідок первинного амебного 
менінгоенцефаліту.

Перспективи подальших досліджень. Наступні 
дослідження щодо Naegleria fowleri доцільно здійсню-
вати за такими ключовими напрямами: удосконалення 
експрес-діагностики, зокрема стандартизації методу 
LAMP; вивчення молекулярних механізмів вірулентності 
для ідентифікації терапевтичних мішеней; розроблення 
ефективних схем лікування, враховуючи проникність 
препаратів через гематоенцефалічний бар’єр; створен-
ня вакцини як засобу специфічної профілактики; моде-
лювання впливу кліматичних факторів на епідеміологію 
первинного амебного менінгоенцефаліту. Комплексне 
вивчення цих аспектів сприятиме поліпшенню ефек-
тивності діагностики та терапії інфекції.
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