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Об эффективности, безопасности 
и оценке результатов лекарственной 

терапии больных эпилепсией

РЕЗЮМЕ 

26 июня 2021 г. состоялось заседание экспертов Российской Противоэпилептической Лиги (РПЭЛ), посвященное 
теме эффективности, безопасности и оценки результатов лекарственной терапии больных эпилепсией. Рассмотрев 
историю вопроса и руководствуясь отечественным и зарубежным опытом, участники обсудили проблемы, связанные 
с использованием различных противоэпилептических препаратов при разных формах эпилепсии у пациентов разно-
го пола и возраста. Особое внимание было уделено психиатрической коморбидности у больных эпилепсией, повыше-
нию приверженности лечению и качества жизни пациентов. В статье представлена Резолюция заседания экспертов 
РПЭЛ, принятая в результате дискуссии.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА 
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Статья поступила: 26.07.2021 г.; принята к печати: 09.08.2021 г. 

Представление на научном мероприятии
Данный материал был представлен на заседании экспертов Российской Противоэпилептической Лиги (26 июня 2021 г., 
Москва, Россия).

Конфликт интересов 
Мероприятие организовано при поддержке фармацевтической компании «Алкалоид». 

Финансирование
Публикация подготовлена при финансовой поддержке компании «Алкалоид». Авторы несут полную ответственность 
за содержание публикации и редакционные решения.

Для цитирования 
Об эффективности, безопасности и  оценке результатов лекарственной терапии больных эпилепсией. Эпилепсия  
и пароксизмальные состояния. 2021; 13 (3): 306–310. https://doi.org/10.17749/2077-8333/epi.par.con.2021.093

Effectiveness, safety and assessing the results of drug therapy in patients with epilepsy 

SUMMARY 

On June 26, 2021, a meeting of the experts of the Russian League Against Epilepsy (RLAE) was held, dedicated to the 
effectiveness, safety and assessing the results of drug therapy in patients with epilepsy. Having considered the history of the 
issue and guided by domestic and foreign experience, the participants discussed the problems associated with the use of 
various antiepileptic drugs for different forms of epilepsy in patients of different sex and age. Special attention was paid to 
psychiatric comorbidity in patients with epilepsy, increasing their compliance with treatment and quality of life. The article 
presents the Resolution of RLAE experts meeting adopted as a result of the discussion.
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26 июня 2021 г. состоялось заседание экспертов 
Российской Противоэпилептической Лиги (РПЭЛ), по-
священное вопросам эффективности, безопасности 
и оценки результатов лекарственной терапии больных 
эпилепсией. В заседании приняли участие: проф.  
В.А. Карлов (Москва), проф. Н.А. Ермоленко (Воро-
неж), проф. К.Ю. Мухин (Москва), проф. Е.Д. Белоусо-
ва (Москва), проф. М.Я. Киссин (Санкт-Петербург), 
проф. П.Н. Власов (Москва), проф. А.В. Лебедева (Мо-
сква), проф. С.Г. Бурд (Москва), проф. И.А. Жидкова 
(Москва), проф. Л.В. Липатова (Санкт-Петербург), 
проф. Е.П. Михаловска-Карлова (Москва).

Сталкиваясь с  необходимостью начать терапию, 
врач взвешивает множество факторов: способность 
выбранного препарата вызывать длительную ста-
бильную ремиссию при определенной форме эпи-
лепсии, хорошая переносимость, отсутствие нега-
тивного влияния на когнитивные функции, отсутствие 
отрицательного воздействия на плод и последующее 
развитие ребенка, скорость наступления эффекта, 
улучшение качества жизни, удобство в  использова-
нии, минимизация лекарственных взаимодействий, 
отсутствие влияния на имеющиеся коморбидные 
расстройства. Этот список достаточно длинный. 
Предпринимались попытки ранжировать данные 
факторы по значимости, однако результаты оказа-
лись сложными в интерпретации. Все перечисленные 
параметры врачи относили к категории очень суще-
ственных, с  минимальным отличием в  процентах 
друг от друга в диапазоне значимости 75–90%. В ка-
тегорию малосущественных включали соотношение 
цены и  эффективности, наличие разнообразных 
форм выпуска, доступность для бесплатного отпу-
ска («малосущественными» факторы названы пото-
му, что они находились в конце списка, который за-
канчивался на 50–55% респондеров, считающих эти 
атрибуты значимыми).

Закономерно, что на первом месте стоит способ-
ность вызывать длительную стабильную ремиссию – 
фактор, являющийся главной целью терапии. Сразу 
за ним идет эффективность препарата. Вместе с пе-
реносимостью эти два свойства определяют резуль-
тат лечения, удержание ремиссии.

Необходимо отметить, что попытки определения 
степени влияния препаратов на результаты терапии 
предпринимались в 1909 г. Вильямом Тернером, кото-
рый разделил средства на три группы: определенно, 
ограниченно и, вероятно, не обладающие преимуще-
ствами при лечении эпилепсии. Группа «определенно 
значимых» состояла из бромида, хлоралгидрата, 
буры. Спустя 30 лет Киннер Вильсон также разделил 
препараты на «имеющие преимущество при назначе-
нии» и «бесполезные». Список значимых обновился 
фенобарбиталом, проминалом, белладонной, нитро-
глицерином, дилацетином [1]. Эволюция науки в диа-
гностике, фармакологии, методах проведения и оцен-
ке клинических результатов привела к  тому, что 
сегодня в  нашем распоряжении около 30 молекул 
и множество руководств и рекомендаций по выбору 
противоэпилептического препарата (ПЭП) – между-
народных, национальных, профессиональных.

В настоящее время гораздо более профессиональ-
но происходит оценка эффективности, безопасности 
и пользы от назначения того или иного препарата, чем 
это было на заре первичной систематизации знаний. 
Однако, оглядываясь на начало XIX века, мы обнару-
живам соли цинка, опиум, стрихнин, атропин в группе 
«ограниченно полезных» лекарственных средств при 
лечении эпилепсии. Несмотря на то что существую-
щие классификации соответствуют самым современ-
ным представлениям о пользе препаратов, с течением 
времени взгляды на их преимущества и  недостатки 
изменяются радикальнейшим образом. Примером яв-
ляется изменение положения вальпроевой кислоты 
в приоритетах выбора. Неизменным останется стрем-
ление к поиску препаратов, обладающих большей эф-
фективностью и безопасностью, как отражение гума-
нистической направленности общества в  отношении 
малозащищенных слоев населения, их нормальной 
социализации, приведению качества жизни больных 
эпилепсией к стандартам здорового человека.

Вопрос эффективности противоэпилептической 
терапии будет оставаться краеугольным камнем 
в выборе препарата. Изменилось и само понятие эф-
фективности, которое с начала XIX века эволюциони-
ровало с простого понимания способности снижать 
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количество приступов до современного, включаю-
щего целый комплекс базовых требований – напри-
мер, способность препарата удерживать пациента на 
выбранной терапии, направленная на улучшение ка-
чества жизни больного эпилепсией.

Введение одного этого параметра, ранее рассма-
тривавшегося отдельно, привело к  пересмотру по-
рядка рейтинга эффективности противоэпилепти-
ческой терапии. Так, метаанализы [2, 3] существенно 
изменили представление об эффективности ПЭП. 
Ламотриджин показал самую высокую вероятность 
получения результата «без приступов» (61%) в  ле-
чении генерализованных тонико-клонических, то-
нических и  клонических приступов при сравнении 
с вальпроатом, леветирацетамом, топираматом [3].  
Т.е. вальпроевая кислота, ранее безусловный лидер 
по эффективности, уступила позиции ламотриджи-
ну, оказавшись наименее эффективным препаратом 
среди сравниваемых, если учитывать фактор удер-
жания на терапии. 

Другой метаанализ по исследованию эффективно-
сти и  переносимости противоэпилептических препа-
ратов при лечении фокальной эпилепсии также изме-
нил существующее представление об эффективности 
известных ПЭП. Ламотриджин оказался одним из луч-
ших ПЭП для лечения этой формы эпилепсии, опере-
див карбамазепин, вальпроат, топирамат, окскарбазе-
пин и  леветирацетам [2]. Он также обладает более 
широким спектром действия, являясь препаратом 
первого выбора при идиопатических эпилепсиях, 
а именно абсансах у всех категорий пациентов.

Эти выводы, наверное, остались бы просто любо-
пытным опытом аналитиков в области статистических 
экспериментов, однако вышедшие в  2020 г. нацио-
нальные рекомендации Швеции [4] включили ламо-
триджин в препараты первого выбора именно на осно-
вании приведенных выше работ. Примечательно, что 
при фокальных эпилепсиях шведские рекомендации 
предлагают карбамазепин, ламотриджин или левети-
рацетам в  качестве препаратов первого выбора как 
у детей, так и у взрослых (в пожилом возрасте исклю-
чен карбамазепин). В случае генерализованных форм 
у взрослых и детей ламотриджин – первый в списке 
рекомендуемых препаратов первого выбора при гене-
рализованных тонико-клонических приступах и в спи-
ске препаратов первого выбора при абсансах. Приме-
чательно, что при генерализованных и при фокальных 
формах рекомендуется следовать предложенной 
практике лицам как женского, так и мужского пола [4].

Особое место среди рекомендаций занимает бри-
танское руководство Национального института здо-
ровья и  клинического совершенствования (National 
Institute for Health and Care Excellence, NICE). Оно  
ориентировано на практические аспекты здравоохра-
нения и  по этой причине рассматривает эффектив-
ность шире простой способности препарата купиро-
вать приступы. Руководство учитывает общую выгоду 
как для пациента, так и для практического здравоох-
ранения от применения предложенных схем лечения, 

включая и  фармакоэкономические аспекты. Вышед-
ший 12 мая 2021 г. документ NICE обновил положение 
ламотриджина в разделе лечения фокальной эпилеп-
сии, добавив к рекомендации по назначению женщи-
нам и девушкам пункт в формулировке: «Предлагай-
те ламотриджин или карбамазепин мальчикам, 
мужчинам и  женщинам, не имеющим детородного 
потенциала» [5]. Причиной такой поправки послужи-
ла публикация исследования SANAD II [6]. При срав-
нении ламотриджина с леветирацетамом и зонисами-
дом были получены доказательства того, что по 
эффективности ламотриджин не уступает карбама-
зепину, обладая лучшим профилем безопасности, 
удержания на терапии. По факту ламотриджин оста-
ется референтным препаратом для дальнейших срав-
нительных исследований, являясь «золотым стан-
дартом» лечения фокальной эпилепсии. 

Приведенные данные соотносятся со статистикой 
применения ламотриджина в странах Европы. В 9 из 
33 европейских стран ламотриджином лечится боль-
шинство пациентов (в Великобритании, Франции, 
Швеции, Швейцарии, Норвегии и  др.). В Великобри-
тании и Франции доли больных эпилепсией, получа-
ющих ламотриджин, составляют 29% и 26% соответ-
ственно. В России этот показатель не превышает 5%. 

Принимая во внимание, что ламотриджин по спо-
собности купировать приступы не уступает большин-
ству применяемых при  эпилепсии препаратов, эф-
фективность его оценивается выше, прежде всего, по 
причине лучшего профиля безопасности, который 
оказывается весомым аргументом в  формировании 
приверженности пациента лечению. Кроме непосред-
ственно лучшей переносимости, ламотриджин обла-
дает дополнительным вектором, усиливающим при-
верженность терапии именно больных эпилепсией.

Эпилепсия сопряжена с высокой психиатрической 
коморбидностью. Распространенность только де-
прессии у пациентов с эпилепсией составляет 20–55% 
[7–9]. Симптомы биполярного расстройства обнару-
живаются у 12% больных [10]. В педиатрической прак-
тике у пациентов с эпилепсией выявляются синдром 
дефицита внимания и гиперактивности в 33% случаев, 
аутизм – в 21%, депрессия – в 7% и тревога – в 13% на-
блюдений [11]. В крупном популяционном исследова-
нии детей с эпилепсией в Норвегии обнаружено 43% 
пациентов с психиатрическими коморбидностями [12].

Литературные источники свидетельствуют о  сни-
жении качества жизни пациентов с эпилепсией при 
наличии у них коморбидного психического расстрой-
ства. Тяжесть депрессии у больного эпилепсией кор-
релирует с возможностью достижения им ремиссии 
приступов [13]. Само наличие коморбидного рас-
стройства оказывает влияние на оценку фармакоте-
рапии в части восприятия побочных эффектов [14].

Описываемые в литературе механизмы действия ла-
мотриджина полностью не объясняют фармакодина-
мические параметры этого препарата, широту спектра 
действия, способность оказывать влияние на качество 
жизни пациентов. В некоторых работах упоминается 

Да
нн
ая

 и
нт
ер
не
т-
ве
рс
ия

 с
та
ть
и 
бы

ла
 с
ка
ча
на

 с
 с
ай
та

 h
ttp

://
w

w
w

.e
pi

le
ps

ia
.s

u.
 Н
е 
пр
ед
на
зн
ач
ен
о 
дл
я 
ис
по
ль
зо
ва
ни
я 
в 
ко
м
м
ер
че
ск
их

 ц
ел
ях

. 
И
нф

ор
м
ац
ию

 о
 р
еп
ри
нт
ах

 м
ож

но
 п
ол
уч
ит
ь 
в 
ре
да
кц
ии

. Т
ел

.: 
+7

 (4
95

) 6
49

-5
4-

95
; э
л.

 п
оч
та

: i
nf

o@
irb

is
-1

.ru
. 



309

 2021 Том 13 № 3

www.epilepsia.su	 Epilepsy and Paroxysmal Conditions

способность его воздействия на обратный захват серо-
тонина, что теоретически может объяснять улучшение 
приверженности терапии, в том числе за счет снижения 
бремени коморбидного расстройства. Литературные 
источники указывают на имеющиеся преимущества 
ламотриджина в лечении детей с эпилепсией и аутиз-
мом [15], когнитивным дефицитом [16]. Эти свойства 
препарата требуют дальнейшего изучения для точного 
понимания их роли в  восприятии пациентами эффек-
тивности, приверженности терапии. Достоверно из-
вестно лишь существующее показание по предупреж-
дению нарушения настроения (тимостабилизирую- 
щему эффекту) у больных биполярным аффективным 
расстройством (БАР), которое часто сопутствует эпи-
лепсии. Учитывая низкий диагностический уровень БАР, 
существенная популяция пациентов с  эпилепсией 
в  процессе лечения может получить дополнительный 
позитивный терапевтический эффект, который оказы-
вает влияние на более высокую оценку больными эф-
фективности лечения, удовлетворенности им. Боль-
шинство применяемых при терапии эпилепсии пре- 
паратов могут провоцировать психиатрические комор-
бидные расстройства, а при их наличии – утяжелять со-
стояние. Существование нейтрального в  психиатриче-
ском контексте препарата уже представляет собой 
ценность для пациента, а наличие препарата с коррек-
цией психиатрических коморбидностей представляло 
бы особую ценность.

Ламотриджин оказывает благоприятное действие 
на больных эпилепсией с  коморбидными психиче-
скими расстройствами, добавляя эффекты, стабили-
зирующие настроение, эмоциональную сферу, пове-
дение, и  обладает при этом собственно хорошей 
противоэпилептической активностью. Эта комбина-
ция качеств демонстрирует уникальные показатели 
удержания на терапии, что способствует формирова-
нию высокой приверженности лечению.

Существенную роль в формировании высокой эф-
фективности и  комплаентности играют особенные 
фармакокинетические параметры ламотриджина, 
наиболее важным из которых представляется дли-
тельный период полувыведения с возможностью од-
нократного дозирования. При этом возможность по-
лучения адекватной дозы однократно предоставляет 
только Сейзар, доступный в  России в  дозе 200 мг.  
К сожалению, эта уникальная возможность пока 
остается недооцененной врачами, редко применяет-
ся на практике. Часты также случаи длительных пе-

риодов терапии субтерапевтическими дозами самых 
различных ПЭП, в особенности это касается препара-
тов, с которыми у врача имеется недостаточный опыт 
работы. Для полного раскрытия потенциала ламо-
триджина необходимо безусловное соблюдение по-
ложений инструкции в части титрования и дозирова-
ния, поскольку это гарантирует получение желаемого 
стандарта эффективности, продемонстрированного 
в приведенных клинических исследованиях.

Ламотриджин был одним из первых новых препара-
тов, появившихся в России в конце 1980-х гг. Испыты-
вался он в отделе психофармакотерапии Московского 
научно-исследовательского института психиатрии, 
однако, к большому сожалению, результаты работ не 
были опубликованы. Широкое знакомство с  препара-
том началось только с середины 1990-х гг. после пуб- 
ликации монографии Е.И. Гусева и  Г.С. Бурда [17].  
Позже вышла в  свет замечательная монография  
Л.Р. Зенкова [18], в которой дана подробная методика 
лечения ламотриджином, тактика перехода на моноте-
рапию при неуспешности ранее примененного препа-
рата. Даны методические рекомендации по минимиза-
ции побочных эффектов. Особенности использования 
препарата у женщин в возрастном аспекте раскрыты 
в российских публикациях В.А. Карлова [19] и других 
исследователей [20].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ / CONCLUSION

Сегодня во всем мире ламотриджин занимает 
одно из наиболее важных мест в лечении эпилепсии. 
Развитие препарата в  контексте расширения клини-
ческого диапазона применения продолжается. Ламо-
триджин является «золотым стандартом» терапии 
фокальной эпилепсии у мужчин и женщин, рекомен-
дован в качестве препарата первого выбора при ле-
чении лиц женского пола с  идиопатической генера-
лизованной эпилепсией, оценивается экспертным 
сообществом и пациентами как наиболее эффектив-
ный препарат. Само понятие эффективности лекар-
ственного средства следует понимать как комплекс 
свойств, оказывающих позитивное влияние на раз-
личные аспекты жизни пациента, стирающих вос- 
приятие им болезни. Совет экспертов РПЭЛ призыва-
ет активнее внедрять ламотриджин в  широкую 
практику, следуя рекомендациям 2019 г. [21], а также 
основываясь на новых доказательствах эффектив-
ности препарата, приведенных в данном документе.
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