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РЕЗЮМЕ 

Актуальность. Эпилептические приступы входят в диагностические критерии аутоиммунных энцефалитов (АЭ). Сроки 
развития эпилептических приступов с переходом в билатеральные тонико-клонические судороги (БТКС) и эпилепти-
ческого статуса (ЭС) при АЭ изучены недостаточно. 

Цель: сопоставить сроки развития эпилептических приступов с БТКС и ЭС с течением АЭ.

Материал и методы. Проведено обследование больных с АЭ, включавшее сбор анамнеза, лабораторное исследование 
крови и цереброспинальной жидкости, магнитно-резонансную томографию, продолженный электроэнцефалографи-
ческий видеомониторинг. Обследован 41 пациент: 22 (54%) с диагнозом «возможный АЭ» и 19 (46%) с диагнозом «до-
стоверный АЭ». У 36 (88%) больных в анамнезе отмечались эпилептические приступы с переходом в БТКС, в т.ч. с по-
следующим развитием ЭС в 12 (29%) случаях.

Результаты. У 8 (22%) больных, включая 1 пациента с антителами к глутаматдекарбоксилазе (англ. glutamate 
decarboxylase 65, GAD65), единичный приступ с БТКС/ЭС являлся первым симптомом АЭ. В 8 (22%) наблюдениях АЭ 
манифестировал с фокальных приступов, приступы с БТКС и/или ЭС присоединялись позже. Этот вариант течения АЭ 
чаще всего наблюдался среди пациентов с анти-GAD65-ассоциированным энцефалитом (в 4 из 9 случаев). У 5 (14%) 
больных, у 2 из которых обнаружены антитела к миелиновому олигодендроцитарному гликопротеину, приступы с БТКС 
и ЭС наблюдались только в дебюте и при обострениях иммунного процесса. 

Заключение. Эпилептические приступы с БТКС и ЭС наиболее часто возникают в дебюте АЭ. Анти-GAD65-
ассоциированный энцефалит проявляется в виде длительно текущей фармакорезистентной эпилепсии с поздним 
присоединением приступов с БТКС и ЭС. В редких случаях АЭ с антителами к GAD65 эпилептические приступы слу-
чаются только в дебюте заболевания.
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ABSTRACT 

Background. Epileptic seizures are involved in the diagnostic criteria for autoimmune encephalitis (AE). In this regard, timing 
of onset of focal-to-bilateral tonic-clonic seizure (BTCS) transition and status epilepticus (SE) in AE is understudied. 

Objective: to compare the timing of onset for focal-to-BTCS and SE during AE. 

Material and methods. Examination of patients with AE included collecting patient history, conducting blood and cerebrospinal 
fluid tests, magnetic resonance imaging, and long-term electroencephalographic video-monitoring. Out of 41 examined patients, 
22 (54%) were diagnosed with “suspected AE” and 19 (46%) patients had “verified AE”. Focal-to-BTCS were noted in patient 
history of 36 (88%) subjects, including subsequent SE observed in 12 (29%) cases.

Results. A single focal-to-BTCS/SE was the first AE symptom found in 8 (22%) patients, including 1 patient bearing antibodies 
against glutamate decarboxylase 65 (GAD65). In 8 (22%) cases, AE manifested with focal seizures, whereas focal-to-BTCS 
and/or SE developed later. This type of AE course was most commonly observed in patients with anti-GAD65 antibody-positive 
encephalitis (4 out of 9 cases). Focal-to-BTCS and SE developed only at disease onset and during exacerbations of the immune 
process in 5 (14%) patients, 2 of whom carried anti-myelin oligodendrocyte glycoprotein antibodies. 

Conclusion. Focal-to-BTCS and SE most often emerge at AE onset. Anti-GAD65 antibody-positive encephalitis is manifested 
by long-lasting drug-resistant epilepsy with late onset of focal-to-BTCS and SE. In case of anti-GAD65 antibody-positive AE, 
epileptic seizures occur only at disease onset.

KEYWORDS 
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electroencephalography 
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ВВЕДЕНИЕ / INTRODUCTION

Аутоиммунные энцефалиты (АЭ) представляют акту-
альную медико-социальную проблему [1]. В последние 
годы разработаны критерии, шкалы и предсказательные 
модели для диагностики АЭ [2–5]. 

Эпилептические приступы являются неотъемлемой 
частью клинической картины и входят в диагностиче-
ские критерии АЭ. Эпилептические приступы с пере-
ходом в билатеральные тонико-клонические судороги 
(БТКС) у больных с АЭ возникают с частотой 25–77% 
от общего числа наблюдений, а эпилептический статус 
(ЭС) развивается в 18–53% случаев [6–12]. Согласно 
ранее проведенным исследованиям, к предраспола-
гающим факторам ЭС относятся изменения головно-
го мозга, выявляемые при магнитно-резонансной то-
мографии (МРТ) и электроэнцефалографии (ЭЭГ) [9]. 
При этом развитие ЭС длительностью более 30 мин 
ассоциируется с неблагоприятным прогнозом заболе-
вания [8, 13, 14]. 

 В работах других авторов установлено, что помимо 
ЭС прогностическое значение в развитии аутоиммунно-
ассоциированной эпилепсии имеют приступы с перехо-
дом в БТКС [7]. Отмечено, что при АЭ предрасположен-
ность к развитию эпилептических приступов с переходом 
в БТКС и ЭС зависит от типа антител (АТ). При АЭ с АТ 
к богатой лейцином инактивированной глиоме 1 (англ. 
leucine-rich glioma-inactivated 1, LGI1) приступы с пе-
реходом в БТКС возникают нечасто, но имеют тенден-
цию к статусному течению. Напротив, при аутоиммунно- 

ассоциированной эпилепсии с АТ к глутаматдекарбокси-
лазе (англ. glutamate decarboxylase 65, GAD65) развитие 
ЭС нехарактерно [10]. 

Ряд вопросов, в частности таких, как сама возмож-
ность появления эпилептических приступов с БТКС и ЭС 
в дебюте АЭ или после других типов приступов на фоне 
развернутой клинической картины АЭ, остаются не изу
ченными до сих пор. 

Цель – сопоставить сроки развития эпилептических 
приступов с БТКС и ЭС с течением АЭ.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ / MATERIAL 
AND METHODS

В одномоментное (поперечное) исследование включен 
41 больной с АЭ в возрасте от 18 до 81 года (средний воз-
раст 41,9±17 лет). Расчет объема выборки не проводился, 
поскольку исследование не являлось эпидемиологиче-
ским или экспериментальным. Анализировали данные 
анамнеза, лабораторных и инструментальных методов 
исследования больных с диагнозом «возможный АЭ» 
и «достоверный АЭ» [2]. 

Критерии включения и исключения / 
Incluson and exclusion criteria

Критерии включения пациентов в исследование были 
основаны на диагностических критериях «возможного АЭ»: 

– подострое развитие (менее 3 мес) нарушений крат
ковременной памяти, когнитивных и психических рас-
стройств, стволовой или мозжечковой симптоматики; 
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– наличие одного из следующих факторов: вновь воз-
никшая очаговая симптоматика, впервые возникший 
эпилептический приступ, лимфоцитарный плеоцитоз 
в цереброспинальной жидкости (ЦСЖ) (более 5 клеток 
в 1 мкл), МРТ-признаки, характерные для АЭ. 

Из исследования исключались пациенты с «возмож-
ным АЭ» или «достоверным АЭ» при отсутствии эпилеп-
тических приступов в анамнезе, а также больные с по-
следствиями перенесенных острых нарушений мозгового 
кровообращения, объемными образованиями, аномали-
ями развития коры головного мозга. 

Методы обследования / Examination methods

Сбор анамнеза

На основании анамнеза были уточнены сведения 
о развитии ЭС и эпилептических приступов с перехо-
дом в БТКС, сроках их возникновения в зависимости от 
дебюта АЭ и других типов приступов (согласно класси-
фикации Международной Противоэпилептической Лиги 
(англ. International League Against Epilepsy, ILAE) [15–17], 
а также о переходе острых симптоматических приступов 
в аутоиммунно-ассоцированную эпилепсию [18]. 

Лабораторные исследования

Лабораторные исследования включали общий анализ 
ЦСЖ, анализ крови и ЦСЖ на антинейрональные АТ, оценку 
типа синтеза олигоклональных АТ. Определяли АТ к GAD65, 
антигенам клеточной поверхности, миелиновому олигоден-
дроцитарному гликопротеину (англ. myelin oligodendrocyte 
glycoprotein, МОG), внутриклеточным структурам.

Инструментальные исследования

МРТ проводили на аппаратах с индукцией магнит-
ного поля не менее 1,5 Тл. При наличии показаний вы-
полнялась МРТ на аппарате Magnetom Prisma (3  Тл) 
(Siemens, Германия) по эпилептологическому протоколу 
(англ. HARmoNising Brain Imaging MEthodS for VaScular 
Contributions to Neurodegeneration, HARNESS), при не-
обходимости – с введением контрастного вещества. Во 
всех случаях АЭ оценивали наличие патологических из-
менений в ткани мозга: гиперинтенсивность медиальных 
отделов височных долей, очаговые или многоочаговые 
изменения серого и/или белого вещества [2], а также 
признаки склероза гиппокампа в случаях доказанной 
иммунной этиологии [18].

Видео-ЭЭГ-мониторинг длительностью от 10 до 24 ч 
выполняли на системах XLTEK (Natus, США) и BePlus 
LTM (EBNeuro, Италия) с наложением дополнительных 
электродов в области скуловой дуги. В ряде случаев ви-
део-ЭЭГ-мониторинг проводили повторно, при этом для 
анализа были выбраны записи, сделанные в наиболее 
короткий срок по отношению ко времени манифестации 
АЭ. На ЭЭГ определяли наличие эпилептиформной актив-
ности и ее локализацию.

Статистический анализ / Statistical analysis

Статистический анализ полученных данных проводи-
ли с помощью компьютерной программы Microsoft Excel 

2013 для Windows (Microsoft, США). Данные представле-
ны в виде абсолютных (количество наблюдений) и отно-
сительных (проценты) значений.

РЕЗУЛЬТАТЫ / RESULTS

Общая характеристика пациентов с АЭ, включенных 
в исследование, представлена в таблице 1. 

Лабораторные исследования / Laboratory tests

У 19 (46,3%) больных был верифицирован диа-
гноз «достоверный АЭ»: при обнаружении АТ к GAD65 – 
у 9 (47%), к антигенам клеточной поверхности – у 5 (26%), 
к МОG – у 4 (21%), к внутриклеточным структурам – 
у 1 (6%). В 22 случаях диагноз «возможный АЭ» был 
основан на клинических данных при отсутствии патоло-
гических АТ. Длительность АЭ к моменту обследования 
составляла от 12 дней до 23 лет.

В 80% случаев проводилась люмбальная пункция. 
У 52% больных отсутствовали изменения в общем ана-
лизе ЦСЖ и выявлялся поликлональный тип синтеза АТ 
(1-й тип). Повышенный уровень белка и/или плеоцитоз 
в 48% случаев не ассоциировались с обнаружением АТ. 

МРТ головного мозга / Brain MRI 

Воспалительные изменения при МРТ были обнару-
жены у 27 (66%) больных. В 17 (41%) случаях при МРТ 
в режиме FLAIR выявлены области гиперинтенсивного 
сигнала в медиальных отделах обеих височных долей, 
в 5 (12%) – в медиальных отделах левой височной доли. 
У 3 (7%) анти-МОG-позитивных пациентов визуализи-
рованы множественные очаги демиелинизации в белом 
веществе полушарий большого мозга. Большинство из 
них имели типичную перивентрикулярную локализацию. 

У 1 больного с АТ к МОG при МРТ в режиме FLAIR за-
регистрирован гиперинтенсивный сигнал от коры ле-
вой теменной и затылочной долей. Этому пациенту был 
поставлен диагноз «МОG-ассоциированный энцефалит 
с односторонними корковыми FLAIR-гиперинтенсивными 
очагами и эпилептическими приступами» (англ. unilateral 
cortical FLAIR hyperintense Lesions in Anti-MOG-associated 
Encephalitis with Seizures, FLAMES). Поражение коры го-
ловного мозга также выявлено у 1 больного с серонега-
тивным АЭ. У 14 (34%) пациентов изменений в ткани моз-
га по данным МРТ не выявлено.

В 4 из 5 случаев АЭ с АТ к антигенам клеточной поверх-
ности, а также в 1 случае с АТ к внутриклеточным структу-
рам при МРТ в режиме FLAIR выявлены области гиперин-
тенсивного сигнала в обеих височных долях. У больных 
с серонегативным АЭ при МРТ в 13 (59,1%) случаях опре-
деляли признаки одно- или двустороннего воспалитель-
ного процесса в медиальных отделах височных долей, 
в 8 (36,4%) случаях изменения мозга не были выявлены. 

Видео-ЭЭГ-мониторинг / Video-EEG monitoring

У 36 (88%) больных в анамнезе отмечались приступы 
с переходом в БТКС, в т.ч. с последующим развитием ЭС 
в 12 (29%) случаях. В большинстве наблюдений (28 из 
36) судорожные приступы являлись первым симптомом 
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заболевания. У 15 (42%) пациентов, у которых АЭ мани-
фестировал приступами с БТКС, впоследствии наблюда-
лись другие фокальные приступы различной семиоло-
гии (моторные с автоматизмами, моторные тонические, 
немоторные сенсорные, немоторные вегетативные и др.). 

У 8 (22%) больных единичный приступ с БТКС/ЭС яв-
лялся первым симптомом АЭ. Среди них мы наблюдали 
1 пациента с анти-GAD65-энцефалитом и катамнезом 
более 5 лет. У 5 (14%) пациентов, 2 из которых являлись 
анти-МОG-позитивными, эпилептические приступы с пе-
реходом в БТКС возникали как в дебюте, так и в период 
обострения иммунного процесса. 

У 8 (22%) больных АЭ манифестировал с фокальных 
приступов. Приступы с БТКС и/или ЭС присоединялись 
значительно позже. Данный вариант течения АЭ часто на-
блюдался среди пациентов с анти-GAD65-энцефалитом 

(в 4 из 9 случаев) (рис. 1). В 5 (12%) случаях эпилепти-
ческих приступов с переходом в БТКС и/или ЭС не от-
мечено. 

Эпилептические приступы с развитием БТКС и ЭС не 
были связаны со структурными изменениями при МРТ 
(табл. 2) и развитием аутоиммунно-ассоциированной 
эпилепсии (p>0,5) (табл. 3).

Терапия / Therapy

Патогенетическое лечение иммуносупрессивными 
препаратами и/или плазмаферезом к моменту осмотра 
было проведено 28 (68%) пациентам. 

Противоэпилептические препараты получали 37 (90%) 
больных. Исключение составляли 4 пациента: 

– у 1 больного приступы возникали только при обо-
стрениях патологического процесса; 

Таблица 1. Характеристика пациентов с аутоиммунным энцефалитом (n=41)

Table 1. Characteristics of patients with autoimmune encephalitis (n=41)

Параметр / Parameter Число пациентов, n (%) / 
Number of patients, n (%)

Пол / Gender

     мужской / male 13 (32)

     женский / female 28 (68)

Диагноз / Diagnosis

     возможный АЭ / suspected AE 22 (54)

     достоверный АЭ / verified AE 19 (46)

Антитела / Antibodies

     к GAD65 / anti-GAD65 9 (47)

     к антигенам клеточной поверхности / anti-cell surface antigens 5 (26)

     к MOG / anti-MOG 4 (21)

     к внутриклеточным антигенам / anti-intracellular antigens 1 (6)

Данные МРТ / MRI data

     в медиальных отделах височных долей определяются области  гиперинтенсивного сигнала 
     в режиме FLAIR / FLAIR medial temporal lobe hyperintensity detected 17 (41)

     в медиальных отделах левой височной доли определяется область гиперинтенсивного 
     сигнала в режиме FLAIR / FLAIR left medial temporal lobe hyperintensity detected 5 (12)

     многоочаговые изменения белого и/или серого вещества полушарий большого мозга // 
     multifocal changes in cerebral hemisphere white and/or gray matter detected 3 (7)

     гиперинтенсивный сигнал в режиме FLAIR от коры головного мозга / FLAIR cortical 
     hypersensitivity detected 2 (6)

     изменения в ткани мозга отсутствуют / no cerebral tissue changes detected 14 (34)

Эпилептиформная активность на ЭЭГ / EEG epileptic activity 23 (56)

     в височной области / in temporal lobe 20 (87)

     за пределами височной области / outside temporal lobe 3 (13)

Приступы с переходом в БТКС и/или ЭС в анамнезе // Focal-to-BTCS and/or SE in history 36 (88)

     БТКС/ЭС в дебюте АЭ с последующим присоединением других типов приступов //  
     BTCS/SE at AE onset followed by other seizure types 15 (42)

     БТКС/ЭС после возникновения фокальных приступов без БТКС // BTCS/SE post-focal  
     BTCS-free seizure 8 (22)

     БТКС/ЭС только в дебюте АЭ без последующего присоединения приступов другой 
     семиологии // BTCS/SE at AE onset only followed by no other seizure types 8 (22)

     БТКС/ЭС в дебюте и при обострениях АЭ // BTCS/ES at AE onset and exacerbation 5 (14) 

Отсутствие приступов с переходом в БТКС и/или ЭС // No focal-to-BTCS and/or SE 5 (12) 
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– 2 пациентов, несмотря на сохранение приступов, са-
мостоятельно отменили терапию; 

– у 1 пациента длительно после манифестации АЭ при-
ступы отсутствовали, дозы препаратов были постепенно 
снижены и отменены врачом-эпилептологом. 

ОБСУЖДЕНИЕ / DISCUSSION

Частота развития ЭС при АЭ варьирует от 18% до 53%, 
а эпилептические приступы с переходом в БТКС при раз-
личных серологических подтипах АЭ возникают с разной 

БТКС/ЭС в дебюте 
и при обострениях 
АЭ // BTCS/SE at AE 

onset and exacerbation 
(n=5)

БТКС/ЭС после 
возникновения 

фокальных приступов 
без БТКС // BTCS/SE 
post-focal BTCS-free 

seizure

(n=8)

АЭ с антителами 
к MOG / anti-MOG 

antibody-positive AE 
(n=4)

АЭ с антителами 
к GAD65 / anti-GAD65 
antibody-positive AE 

(n=9)

2 4

Рисунок 1. Сроки развития билатеральных тонико-клонических судорог (БТКС) или эпилептического статуса 
(ЭС) в клинической картине аутоиммунного энцефалита (АЭ) с антителами к миелиновому олигодендроцитарному 
гликопротеину (англ. myelin oligodendrocyte glycoprotein, МОG) и глутаматдекарбоксилазе (англ. glutamate decarboxylase 65, 
GAD65)

Figure 1. Timing of bilateral tonic-clonic seizure (BTCS) or status epilepticus (SE) development in clinical picture 
of anti-myelin oligodendrocyte glycoprotein (MOG) and anti-glutamate decarboxylase 65 (GAD65) antibody-
positive autoimmune encephalitis (AE)

Таблица 2. Изменения при магнитно-резонансной томографии у пациентов с билатеральными тонико-клоническими 
судорогами (БТКС) или эпилептическим статусом (ЭС) 

Table 2. Magnetic resonance imaging changes in patients with bilateral tonic-clonic seizures or status epilepticus

Изменения / Changes Количество больных, n / 
Number of patients, n

Больные с БТКС/ЭС, n (%) // 
Patients with BTCS/SE, n (%)

Область гиперинтенсивного сигнала в режиме FLAIR 
в медиальных отделах височных долей / FLAIR medial temporal 
lobe hyperintensity

17 14 (82,3)

Область гиперинтенсивного сигнала в режиме FLAIR 
в медиальных отделах левой височной доли / FLAIR left medial 
temporal lobe hyperintensity

5 5 (100)

Многоочаговые изменения белого и/или серого вещества 
полушарий большого мозга // Multifocal changes in cerebral 
hemisphere white and/or gray matter

3 3 (100)

Гиперинтенсивный сигнал в режиме FLAIR от коры головного 
мозга / FLAIR cortical hyperintensity 2 1 (50)

Всего / Total 27 23 (85,2)

Изменения в ткани мозга отсутствуют / No cerebral tissue changes 14 13 (92,8)

Примечание. FLAIR (англ. f luid attenuated inversion recovery) – режим восстановления с инверсией и ослаблением сигнала 
жидкости.

Note. FLAIR – fluid attenuated inversion recovery.

Таблица 3. Билатеральные тонико-клонические судороги (БТКС) или эпилептический статус (ЭС) у пациентов 
с аутоиммунно-ассоциированными эпилептическими приступами 

Table 3. Bilateral tonic-clonic seizures or status epilepticus in patients with autoimmune-related seizures

Диагноз / Diagnosis Количество больных, n / 
Number of patients, n

Больные с БТКС/ЭС, n (%) // 
Patients with BTCS/SE, n (%)

Аутоиммунно-ассоциированная эпилепсия / Autoimmune-related 
epilepsy 27 22 (81,5)

Острые симптоматические приступы / Acute symptomatic seizures 14 14 (100)
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вероятностью, достигая 100% при выявлении АТ к рецеп-
тору гамма-аминомасляной кислоты [6–12].

В проведенном исследовании группы пациентов 
с БТКС и ЭС были объединены по ряду причин. Для нас 
имело особое значение то обстоятельство, что инфор-
мация о наличии БТКС и ЭС в клинической картине АЭ 
в большинстве случаев уточнялась по анамнестическим 
сведениям. Это уже априорно не позволяет отграничить 
приступ с БТКС от судорожного ЭС и объясняет более 
высокий процент больных с БТКС/ЭС (88%) в нашем ис-
следовании.

D. Dubey et al. (2018 г.) [4] и L. Cousyn et al. (2021 г.) 
[10] установили, что наиболее распространенными среди 
серопозитивных АЭ являются АТ к GAD65 и МОG. Наше 
исследование АЭ с эпилептическими приступами также 
свидетельствует о высокой частоте встречаемости анти-
GAD65-энцефалита, который составил почти половину 
(47%) случаев серопозитивных АЭ. 

L. Cousyn et al. (2021 г.) показали, что структурные из-
менения при МРТ у больных с АЭ ассоциируются с раз-
витием ЭС [10]. В нашей работе подобная связь не об-
наружена. Столь противоречивые результаты можно 
объяснить различием методических подходов. В иссле-
дование зарубежных авторов включались только серо-
позитивные пациенты с АЭ. Кроме того, не указаны сро-
ки выполнения МРТ после перенесенного ЭС – возможно, 
выявленные изменения являлись постиктальными и но-
сили временный, обратимый характер [10]. 

МРТ-картина пациентов с серонегативным подтипом 
АЭ отличалась значительным разнообразием (односто-
ронняя/двусторонняя гиперинтенсивность медиальных 
отделов височных долей и области коры мозга в режиме 
FLAIR, отсутствие каких-либо изменений). Патологиче-
ские АТ у пациентов с воспалительными изменениями 
при МРТ выявлены в анти-MOG-позитивных случаях АЭ, 
что согласуется с критериями диагностики анти-MOG-
энцефаломиелитов [19]. При этом в 4 из 5 случаев серо-
позитивного подтипа АЭ с АТ к клеточной поверхности 
и внутриклеточным антигенам наблюдались билате-
ральные воспалительные изменения в медиальных от-
делах височных долей. Сходные данные получены M. de 
Mruijn et al. (2021 г.), установившими, что двусторонняя 
FLAIR-гиперинтенсивность медиальных отделов височ-
ных долей более характерна для пациентов с серопози-
тивным АЭ [20]. 

В большинстве случаев БТКС/ЭС наблюдались у паци-
ентов в начале АЭ (28 из 36; 78%). Возобновление в даль-
нейшем приступов не зависело от обнаружения патоло-
гических АТ в дебюте АЭ. Среди 5 больных с БТКС/ЭС, 
возникающих только при обострении заболевания, у 2 об-
наружены АТ к МОG. По данным J. Wang et al. (2021 г.) [21], 
Y. Wu et al. (2023 г.) [22], T. Yao et al. (2022 г.) [23], эпилеп-
тические приступы с переходом в БТКС являются одним 
из характерных симптомов анти-МОG-энцефалита. Од-
нако отсутствие эпилептических приступов в период ре-
миссий свидетельствует об их остром симптоматическом 
характере. Что касается терапевтических стратегий, сле-
дует отметить, что основой терапии является воздействие 
на иммунную систему иммуносупрессорами. Длительное 

лечение противоэпилептическими препаратами в этих 
случаях не является обоснованным. 

Отдельного обсуждения по результатам нашего иссле-
дования заслуживает следующий факт. При анти-GAD65-
энцефалите эпилептические приступы с БТКС и ЭС в 4 из 
9 случаев развивались спустя длительное время после 
манифестации АЭ с фокальных приступов. Диагностика 
АЭ у таких пациентов может быть отсрочена по несколь-
ким причинам. Во-первых, больной может не знать о на-
личии у него приступов вследствие постприступной ам-
незии. Во-вторых, нередко имеет место несвоевременное 
обращение к неврологу в связи с немоторным характером 
фокальных приступов, интерпретирующихся пациентом 
и родственниками как неэпилептические состояния. На-
личие в дебюте заболевания изолированных эпилепти-
ческих приступов при отсутствии очаговой и общемоз-
говой неврологической симптоматики также значительно 
затрудняет предположение об аутоиммунной этиологии 
заболевания. В более ранних публикациях описаны слу-
чаи АЭ с АТ к GAD65 и фенотипом фармакорезистентной 
эпилепсии в сочетании с умеренным снижением когни-
тивных функций [24, 25]. При этом подчеркивается низ-
кая эффективность не только противоэпилептических, но 
и иммуносупрессивных препаратов [26, 27].

В соответствии с современными рекомендациями по 
диагностике аутоиммунно-ассоциированной эпилепсии 
обнаружение АТ к GAD65 дает возможность установить 
диагноз «эпилепсия» на ранних стадиях АЭ, т.к. при дан-
ном серологическом подтипе АЭ прогноз в отношении 
полного регресса пароксизмальных состояний является 
сомнительным. Описанные случаи благоприятного те-
чения анти-GAD65-энцефалита с отсутствием эпилепти-
ческих приступов при раннем начале патогенетического 
лечения предложено рассматривать в рамках аутоим-
мунно-ассоциированной эпилепсии с удовлетворитель-
ным ответом на терапию [18]. В нашей группе больных 
с анти-GAD65-эпилепсией также наблюдался пациент 
с однократно развившимся в дебюте заболевания ЭС 
и длительным катамнезом отсутствия пароксизмальных 
состояний в течение 5 лет. По нашему мнению, к поста-
новке диагноза «эпилепсия» даже при наличии таких не-
благоприятных прогностических факторов, как обнару-
жение АТ к GAD65, следует подходить осторожно. 

Ограничения исследования / Limitations 
of the study

Настоящее исследование имеет некоторые ограниче-
ния. В анализ не включались пациенты с угнетенным со-
знанием и жизнеугрожающими состояниями, возникшими 
вследствие АЭ. МРТ, люмбальная пункция и ЭЭГ прово-
дились в разные сроки от манифестации АЭ. Влияние 
патогенетической терапии на развитие аутоиммунно-ас-
социированной эпилепсии не учитывалось, т.к. значи-
тельно различался период от дебюта АЭ до обследова-
ния (от 12 дней до 23 лет), а спустя менее 2 лет после 
появления острых симптоматических приступов оценить 
вероятность развития аутоиммунно-ассоциированной 
эпилепсии затруднительно. Оценка стойкой предрасполо-
женности к эпилептическим приступам осложнялась тем, 
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что большинству больных (37 из 41; 90%) даже после од-
нократного приступа назначались противоэпилептические 
препараты, прием которых продолжался в момент иссле-
дования. Поскольку выборка является небольшой (n=41), 
оценки относительных частот остаются неопределенными.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ / CONCLUSION

Приступы с переходом в БТКС и ЭС могут быть одним 
из первых симптомов АЭ, а также развиваться на фоне 

развернутой клинической картины. В случаях длитель-
ного течения фармакорезистентной эпилепсии с позд-
ним присоединением эпилептических приступов с БТКС 
и ЭС следует исключить иммунную этиологию заболе-
вания, в частности анти-GAD65-энцефалит. Необходим 
взвешенный подход к постановке диагноза «аутоим-
мунно-ассоциированная эпилепсия» даже при выявле-
нии АТ к GAD65 с учетом большого количества социаль-
ных и правовых ограничений, накладываемых болезнью 
на пациента. 
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