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Уважаемые читатели!

Президиум и Правление Всероссийского обще-
ства неврологов, редакционная коллегия журнала 
«Эпилепсия и пароксизмальные состояния» по-
здравляют выдающего невролога с мировым име-
нем, патриарха отечественной эпилептологии, чле-
на-корреспондента РАН, Заслуженного деятеля 
науки РФ профессора Владимир Алексеевича Кар-
лова с 90-летием и желают большого человеческо-
го счастья, крепкого здоровья и творческих успе-
хов во благо отечественной неврологии.

Поздравляю всех читателей Журнала с важной ве-
хой отечественной эпилептологии — 105-летием уч-
реждения «Русской Лиги для борьбы с эпилепсией» 
(ныне Российская Противоэпилептическая Лига).

Отрадно отметить, что 1 декабря 2015 года журнал 
«Эпилепсия и пароксизмальные состояния», кото-
рый с момента основания неуклонно следует вы-
бранной политике максимально простого доступа 
к научной информации, прошел перерегистрацию 
и вновь включен в перечень ведущих рецензируемых 
научных журналов и изданий ВАК. 

Надеюсь, что публикации статей в Журнале спо-
собствуют совершенствованию теоретических, прак-
тических основ диагностики и эффективной терапии 
эпилепсии и пароксизмальных состояний благодаря 
внедрению результатов публикуемых в Журнале ис-
следований в клиническую практику.

С глубоким уважением,

Председатель Всероссийского общества неврологов,
председатель редакционной коллегии журнала

«Эпилепсия и пароксизмальные состояния», 
 академик РАН, доктор медицинских наук, 

профессор Е.И. Гусев 
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Дорогие коллеги!

В первом номере Журнала «Эпилепсия и парок-
сизмальные состояния» за 2016 год мы продолжаем 
публикацию материалов VI Международного Форума 
эпилептологов стран СНГ/ЕврАзЭС «Эпилепсия и па-
роксизмальные состояния», проводимого под эгидой 
Российской Противоэпилептической Лиги с привле-
чением ведущих эпилептологов, неврологов, психиа-
тров, нейрофизиологов, фармакологов и других 
специалистов, занимающихся проблемой эпилепсий 
и эпилептических синдромов (2-3 октября 2015 г., 
Сочи, Российская Федерация). 

Ряд работ был посвящен проблемам детской эпи-
лептологии. В частности, для эпилепсии с дебютом 
в детском возрасте подчеркивалось сочетание с раз-
ными формами нарушений нервно-психического 
развития. Диагностика и лечение в этих случаях 
должны носить комплексный, междисциплинарный 
характер. Был представлен случай юношеской мио-
клонической эпилепсии (синдром Янца), которая 
обычно развивается у подростков в возрасте от 12 
до 18 лет, при этом у половины пациентов имеются 
родственники, страдающие эпилепсией. Авторы от-
мечали, что генетическая основа юношеской мио-
клонической эпилепсии является сложной, и вполне 
возможно, что за механизм наследования синдрома 
ответственны несколько различных генов. 

В одной из статей описаны наблюдения пациентов 
с эпилепсией и врожденными дефектами метаболиз-
ма; показано, что если назначение препаратов валь-

проевой кислоты не вызывает ухудшения состояния, 
то их можно применять и далее, мониторируя уро-
вень печеночных ферментов. В качестве альтернати-
вы вальпроевой кислоте рассмотрен препарат, явля-
ющийся производным пирролидона леветирацетама, 
который высокоэффективен при миоклонических 
приступах. 

В случаях фармакорезистентности с наличием 
эпилептогенного структурного дефекта и, соответ-
ственно, при симптоматическом характере эпилепти-
ческих энцефалопатий с паттерном электрического 
статуса медленноволнового сна (ESES) и продолжен-
ной пик-волновой активностью меделнноволнового 
сна (паттерн CSWS или ПЭМС) целесообразно рас-
смотрение вопроса о возможном хирургическом ле-
чении. При невозможности хирургической интервен-
ции рассматривается применение кетогенной диеты, 
а также имплантация вагостимулятора.

Журнал «Эпилепсия и пароксизмальные состоя-
ния» в декабре 2015 г. прошел перерегистрацию 
и по-прежнему включен в перечень ведущих рецен-
зируемых научных журналов и изданий ВАК. В на-
шем издании продолжают публиковаться основные 
научные результаты диссертаций на соискание уче-
ной степени кандидата наук, на соискание ученой 
степени доктора наук, в т. ч. по специальностям: 
03.03.00 — физиология; 14.01.00 — клиническая ме-
дицина; 14.02.00 — профилактическая медицина; 
14.03.00 — медико-биологические науки; 14.04.00 — 
фармацевтические науки. Печатная версия журнала 
распространяется по всей территории Российской 
Федерации и поддерживается Интернет-сайтом  
www.epilepsia.su с полнотекстовыми материалами 
в HTML- и PDF-форматах в свободном доступе.

Редколлегия нашего журнала поздравляет выда-
ющего ученого, старейшего невролога России, кори-
фея отечественной эпилептологии, члена нашей ре-
дакционной коллегии, члена-корреспондента РАН, 
Заслуженного деятеля науки РФ, профессора Влади-
мир Алексеевича Карлова с 90-летием и желает креп-
кого здоровья и многих лет плодотворной творче-
ской деятельности во благо отечественной эпилепто-
логии и неврологии.

Искренне Ваш,

профессор Г.Н. Авакян,
доктор медицинских наук, 

 заслуженный деятель науки Российской Федерации,
председатель Российской  

Противоэпилептической Лиги.
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Общие положения 
В журнал «Эпилепсия и пароксизмальные состояния» 

направляются работы (статьи, монографии, рецензии, лек-
ции), не опубликованные ранее и не находящиеся на рас-
смотрении к публикации в других печатных изданиях. Ру-
копись может представляться на русском и английском 
(для иностранных авторов) языках. Рукописи не должны 
содержать фактических ошибок. Редакция оставляет 
за собой право править рукописи и указывать на фактиче-
ские ошибки в них, а также подвергать стилистической 
правке и сокращать объемные статьи. Ответственность 
за достоверность информации и оригинальность пред-
ставленных материалов возлагается на авторов. Направ-
ленные в редакцию работы не возвращаются. После пу-
бликации все авторские права принадлежат редакции. От-
каз от публикации может не сопровождаться разъяснени-
ем его причины и не может считаться отрицательным 
выводом о научной и практической ценности работы. 

Конфликт интересов
При предоставлении рукописи авторы несут ответствен-

ность за раскрытие своих финансовых и других конфликт-
ных интересов, способных оказать влияние на их работу. 
Все существенные конфликты интересов должны быть 
отражены в рукописи (в сноске на первой странице).

При наличии спонсоров авторы должны указать их роль 
в определении структуры исследования, сборе, анализе 
и интерпретации данных, а также в принятии решения опу-
бликовать полученные результаты. Если источники финан-
сирования не участвовали в подобных действиях, это так-
же следует отметить.

Информированное согласие
Запрещается публиковать любую информацию, позво-

ляющую идентифицировать больного, за исключением тех 
случаев, когда она представляет большую научную цен-
ность и больной (его родители, опекуны) дал на это инфор-
мированное согласие. При получении такого согласия 
об этом следует указать в публикуемой статье.

Права человека и животных
Если в статье имеется описание экспериментов на чело-

веке, необходимо указать, соответствовали ли они этиче-
ским стандартам Комитета по экспериментам на человеке 
(входящего в состав учреждения, в котором проводилась 
работа, или регионального) или Хельсинской декларации 
1975 г. и ее пересмотренного варианта 2000 г.

При изложении экспериментов на животных следует 
указать, соответствовало ли содержание и использование 
лабораторных животных правилам, принятым в учрежде-
нии, рекомендациям национального совета по исследова-
ниям, национальным законам.

Требования к представлению статьи 
Работа должна быть представлена в двух экземплярах 

в распечатанном виде и подписана всеми авторами. На от-
дельном листе должны быть указаны Ф.И.О., академические 
звания, адрес, место работы и должность каждого из авто-
ров, а также контактный телефон и адрес электронной по-
чты одного из авторов. Передавая работу в редакцию в пе-
чатном виде или на цифровом носителе, авторы соглашают-
ся, что их контактные телефоны, адреса электронной почты, 
место работы, адрес места работы и должность в соответ-
ствии с требованиями ВАК, предъявляемыми к рецензируе-
мым научным журналам, будут указаны в журнале и его 
интернет-версии. Кроме печатного варианта в обязательном 
порядке материал нужно представить на электронном носи-
теле или направить по электронной почте. 

Авторы могут указать для своего материала один 
из приведенных ниже типов публикаций: 

Оригинальное исследование – завершенные научные ра-
боты, содержащие краткое изложение состояния рассма-
триваемого вопроса и постановку задачи, решаемой в ста-
тье; материалы и методы решения задачи и принятые допу-
щения; результаты исследования; обсуждение полученных 
результатов и сопоставление их с ранее известными данны-

ми; выводы и рекомендации. В оригинальных статьях необ-
ходимо указать, в каком из этапов создания статьи принял 
участие каждый из авторов: концепция и дизайн исследова-
ния; сбор и обработка материала; статистическая обработка 
данных; написание текста; редактирование.

Обзор – развернутый анализ современного состояния 
актуальных проблем по материалам научной печати.

Новые методы – развернутое описание оригинальных 
методических подходов к диагностике и терапии; техниче-
ских и программных средств.

Краткое сообщение – конспективное или реферативное 
изложение конкретных узкоспециальных вопросов, пред-
ставляющих интерес для клиницистов-практиков и иссле-
дователей. 

Случай из клинической практики – краткие сообщения 
о конкретных случаях из практики, представляющих инте-
рес для широкого круга специалистов.

Научная дискуссия – материалы, освещающие различ-
ные точки зрения на ту или иную проблему. 

Требования к оформлению текста
1. Первая страница должна содержать следующую ин-

формацию: заголовок, Ф.И.О. авторов, место работы авто-
ров, резюме (краткое изложение) статьи, список из 3-8 
ключевых слов, контактную информацию одного из авто-
ров (телефон; e-mail). Резюме должно быть структуриро-
ванным и содержать следующие подразделы: цель, мате-
риалы и методы, результаты, выводы (заключение). Жела-
тельно присылать также английскую версию заголовка 
статьи, резюме, ключевых слов.

2. Для выделения отдельных пунктов в тексте или графи-
ческом материале необходимо использовать только араб-
скую нумерацию. Все аббревиатуры при первом упоминании 
должны быть раскрыты, кроме общепринятых сокращений. 

3. В конце приводится список литературы, использован-
ной при ее написании. Список литературы составляется 
в соответствии с ГОСТ Р 7.0.5-2008. Список составляется 
в алфавитном порядке (сначала русскоязычные, затем – 
англо язычные издания). Ссылки на литературу в тексте 
указываются соответствующей цифрой в квадратных 
скобках. Не принятые к печати материалы и личные сооб-
щения в списке литературы не приводятся. 

4. Текст необходимо печатать на бумаге формата А4 
с одной стороны, с полуторным межстрочным интервалом. 
Поля текста следующие: верхнее – 4,3 см, нижнее – 6,4 см, 
левое – 2,7 см, правое – 4,3 см. Страницы должны быть це-
ликом заполнены текстом и пронумерованы. 

5. При наборе текста необходимо использовать про-
грамму Microsoft Word (не выше Word 2003), шрифт «Times 
New Roman». Размер шрифта для заголовков статей – 14, 
Ф.И.О. авторов – 12, резюме и ключевых слов – 10, текста – 
12, подписей к рисункам и таблицам – 12 пунктов. 

6. Таблицы, диаграммы, рисунки и другие иллюстрации 
должны быть размещены каждая на отдельных страницах 
и пронумерованы арабскими цифрами в соответствии с их 
упоминанием в тексте. Номера иллюстраций должны соот-
ветствовать порядку размещения в тексте. Непосредствен-
но под каждой иллюстрацией должна быть подпись, а так-
же пояснения, раскрывающие смысл иллюст рации. 

7. Таблицы, диаграммы должны быть представлены 
в формате Microsoft Excel без использования сканирова-
ния, без цветного фона. В названиях таблиц и рисунков 
не допускается использование аббревиатур, за исключе-
нием общепринятых сокращений.

8. Рисунки, фотографии представляются в файлах графи-
ческих электронных форматов .jpeg; .jpg; .gif; .tiff; .png; .psd 
c разрешением, позволяющим масштабирование. 

9. Все физические величины и единицы приводятся в SI, 
термины – согласно анатомической и гистологической но-
менклатурам, диагностика – по действующей Междуна-
родной классификации болезней (МКБ-10), лекарственные 
препараты – по коммерческим названиям с указанием дей-
ствующего вещества; тест-системы, реактивы, оборудова-
ние, приборы – с указанием названия, модели, производи-
теля и страны изготовления.

Àâòîðàì: òðåáîâàíèÿ ê ìàòåðèàëàì äëÿ ïóáëèêàöèè

Статьи следует направлять по электронному адресу: info@irbis-1.ru
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К настоящему времени установлены две даты в году, 
когда в средствах массовой информации говорят 
об эпилепсии: Международный день борьбы против 
эпилепсии и Европейский день эпилепсии, или Фиоле-
товый день.

Международный день борьбы против эпилепсии 
стали официально отмечать во второй понедельник 
февраля — 8 февраля в 2016 г., Фиолетовый день — 
26 марта. Символ Дня эпилепсии — бабочка. 

В девятилетнем возрасте Кессиди Меган из Шотлан-
дии, к тому возрасту уже испытавшая на себе прене-
брежительное отношение окружающих, придумала 
отмечать «Фиолетовый день», чтобы большее количе-
ство людей узнали об этой болезни, перестали отно-
ситься к ней настороженно и  смогли выражать под-
держку больным эпилепсией.

С 26 марта 2008 г. при содействии сначала Ассоциа-
ции эпилепсии Новой Шотландии, а на следующий год 
с участием свыше 100 общественных организаций, ста-
ло принято отмечать Фиолетовый день, или Европей-
ский день эпилепсии. В этот знаменательный день все 
желающие могут оказать помощь и поговорить о про-
блемах пациентов.

В  феврале медицинские и общественные организа-
ции отмечают Фиолетовый день акциями, цель кото-
рых повысить осведомленность общественности 
об эпилепсии, и, кроме того, научить большее количе-
ство граждан оказанию первой доврачебной помощи 
при эпилептическом припадке.

День эпилепсии назвали Фиолетовым днем, посколь-
ку фиолетовый цвет благоприятно влияет на нервную 
систему, снижает уровень тревоги. Фиолетовый, или 
цвет лаванды, стал международным цветом  эпилепсии.

По материалам neuronews.ru

Применение противосудорожного препарата ламо-
триджина для лечения эпилепсии у беременных жен-
щин не повышает риск врожденных аномалий разви-
тия челюстей и полости рта у новорожденного. Об этом 
заявили авторы исследования, опубликованного 
в журнале Американской академии неврологии.

В рамках исследования ученые изучили данные 
о 10,1 млн детях, рожденных с 1995 по 2011 г. Всего 
было выявлено 226806 новорожденных с врожденны-
ми аномалиями развития. Еще 147 детей были рожде-
ны матерями, принимавшими во время первого триме-
стра беременности ламотриджин.

Анализ собранной информации показал, что проти-
воэпилептический препарат не повышает риск разви-
тия врожденных аномалий плода. Так, в общей популя-
ции один из 700 новорожденных имеет врожденную 
аномалию развития челюстей и полости рта (0,14%), 
а риск рождения ребенка с аномалиями развития у ма-
терей, принимавших ламотриджин, составляет менее 
одного на 550 новорожденных.

В 2013 г. была опубликована статья о том, что проти-
воэпилептические ЛС обладают тератогенным эффек-
том. К такому выводу авторы работы пришли, проана-
лизировав Систему отчетов о нежелательных побочных 
эффектах FDA, и обнаружив, что на фоне приема валь-
проевой кислоты, габапентина и ламотриджина бере-
менными женщинами возможно повышение риска 
врожденных нарушений развития плода. 

По материалам remedium.ru.

Íîâîå â äèàãíîñòèêå ýïèëåïñèè

26 ìàðòà — Äåíü áîëüíûõ ýïèëåïñèåé 

Ïðîòèâîñóäîðîæíûé ïðåïàðàò 
ëàìîòðèäæèí íå îáëàäàåò òåðàòîãåííûì 
ýôôåêòîì

Биомедицинские инженеры из Миннесоты совмест-
но с учеными из Клиники Майо (США). Они описали 
неинвазивное сканирование головного мозга, которое 
позволит получить новые, дополнительные данные 
о причинах эпилепсии, а следовательно, и выбрать оп-
тимальный метод лечения.

Важные данные о работе головного мозга, которые 
собраны путем неинвазивных исследований, можно 
получать не только во время приступа, но и после того, 
как он прошел. Ведь уже известно, что лобные доли 
больше остальных вовлечены в тяжелые припадки, 
а височные доли наиболее часто задействованы в при-
ступах у взрослых людей. 

Новая методика позволяет определить те области го-
ловного мозга, в которых происходят припадки. Впер-
вые неинвазивные методы исследования использова-
лись не во время приступа, а уже после него. «Это смена 
парадигмы в исследованиях эпилепсии» — говорит Бин 
Он, — один из авторов научной работы.

В этом исследовании использовалось сразу не-
сколько инноваций. Первое — ЭЭГ пациентам снимали 
после случившегося припадка; второе — использовал-
ся специальный тип ЭЭГ с 76 электродами, в отличие 
от предыдущих исследований, когда использовались 
36 электродов. Также были использованы специаль-
ные методы визуализации. 

Полученные данные помогли получить картину того, 
в какой части головного мозга локализуется очаг экто-
пического возбуждения. 

Благодаря этому исследованию улучшить свое ка-
чество жизни путем подбора адекватной терапии 
смогут практически три миллиона американцев 
и около 50 млн людей по всему свету, которые стра-
дают от эпилепсии. Лекарственная терапия на сегод-
няшний день помогает далеко не всем болеющим 
людям, и заболевание значительно снижает уровень 
и качество их жизни. 

По материалам neurology.com
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В Европе и США были начаты 
клинические исследования прибо-
ра, который за небольшое время 
сможет уменьшить тяжесть клини-
ческих болевых проявлений мигре-
ни и даже предотвратить атаки 
сильной головной боли. Новый гад-
жет разработан американскими 
учеными совсем недавно. Он порта-
тивен и внешне напоминает элек-
тронную бритву.

Прибор прост в своей эксплуа-
тации. На полторы минуты его 
следует приложить к шее, в месте 
прохождения сонной артерии. 
Приспособление генерирует элек-
трические импульсы, их сила ре-
гулируется колесиком. Эффек-

тивность обусловлена тем, что 
такое воздействие увеличивает 
уровни норадреналина и серото-
нина — нейромедиаторов, кото-
рые уменьшают восприятие боли 
человеком. Планируется, что дан-
ное приспособление будет до-
ступно как для использования 
врачами, так и для домашнего ис-
пользования после консультации 
с лечащим доктором. 

Мигрень в последнее время ста-
ла настоящей напастью для обще-
ства. По недавним подсчетам от нее 
страдают 11 % населения Земли. 
Причин ее возникновения — мно-
жество, поэтому и лечение затруд-
нено. И если ранее считалось, что 

сильные головные боли и другие 
проявления (тошнота, головокру-
жение, слабость, разбитость и т. д.) 
проходят бесследно, то теперь ста-
ло известно, что любой приступ 
мигрени, вне зависимости от его 
силы, влияет на когнитивные (по-
знавательные) способности чело-
века. Более того, существует пред-
положение, что приступы мигрени 
могут провоцировать раннее раз-
витие инсультов и структурных по-
ражений головного мозга. Поэтому 
наличие такого прибора на воору-
жении докторов и пациентов, стра-
дающих мигренью, — настоящее 
спасение.

По материалам neurology.com

Новости

Âîññòàíîâëåíèå ïîâðåæäåííûõ 
íåðâîâ

Английские ученые заявили, что метод, ко-
торый сможет восстановить поврежденные не-
рвы, находится в активной разработке. Более 
того, уже отмечаются некоторые успехи.

Данный метод сможет помочь людям вер-
нуть двигательную и чувствительную актив-
ность в поврежденных частях тела после пере-
несенных травм.

Исследователи из Шеффилдского универ-
ситета совместно со своими немецкими колле-
гами опубликовали метод изготовления специ-
ального медицинского устройства — нервного 
руководящего блока (NGCs). Этот метод осно-
ван на работе графического редактора для по-
строения чертежей. Суть работы та же самая, 
просто более усовершенствована. Детальная 
информация об этом приборе, а также резуль-
таты клинических испытаний должны скоро 
быть опубликованы.

На сегодняшний день, людям, которые пе-
ренесли травму, назначается «классический» 
курс лечения, который включает в себя хирур-
гическое лечение со сшиванием поврежден-
ных нервов. Данная методика не дает доста-
точно хорошего эффекта и не приводит к пол-
ному выздоровлению, тогда как новый метод, 
по смелым заявлениям авторов исследова-
ния, должен давать гораздо более высокий 
процент выздоровления и восстановления 
функций.

По материалам Biofabrication

Ìèãðåíü. Íåâðîëîãè ñòðàäàþò ÷àùå

Ученые из Норвегии обнаружили, что среди врачей 
больше всего от мигрени страдают невропатологи.

В городской больнице г. Бодо прошло небольшое ис-
следование, в ходе которого выяснилось, что из 250 док-
торов-неврологов 35% страдали мигренью хотя бы раз 
или постоянно. 

Приступы, которые включают в себя головную боль, 
тошноту, нередко рвоту, повышенную чувствительность 
к звуковым и световым раздражителям, неврологи испы-
тывают в два раза чаще, чем остальное население страны.

Исследователи не знают, как можно объяснить то, что 
мигрень чаще «атакует» докторов, которые ее лечат. Одна 
из версий достаточно проста — среднестатистический 
человек попросту не понимает, что у него случился при-
ступ мигрени, считая, что это просто головная боль. А не-
врологи прекрасно осведомлены о симптомах этого за-
болевания. 

Другая версия — смещение отбора, так как около тре-
ти неврологов не откликнулись на письма авторов про-
екта. Хотя, даже если так, то процент болеющих невроло-
гов все равно достаточно велик.

Третья версия — работа невролога полна стрессов, 
требует сильного нервного напряжения, а это факторы, 
которые могут провоцировать приступы мигрени.

Также ученые задавали испытуемым вопрос, не бы-
ла ли их мигрень причиной выбора профессии, но на него 
утвердительно ответил только один доктор из добро-
вольцев.

При этом неврологи испытывали мигрень как с аурой, 
так и без нее. Приступы у каждого были разные по часто-
те и продолжительности.

По материалам neurology.com

Ïîìîùü ïðè ìèãðåíè — ýëåêòðîííûé ïðèáîð

Д
ан
на
я 
ин
те
рн
ет

-в
ер
си
я 
ст
ат
ьи

 б
ы
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
. C

op
yr

ig
ht

 ©
 2

01
6 
И
зд
ат
ел
ьс
тв
о 
И
Р
БИ

С
. В

се
 п
ра
ва

 о
хр
ан
яю

тс
я.

 



8

 2016 Том 8  №1

© Коллектив авторов, 2016  ISSN 2077-8333

DOI: 10.17749/2077-8333.2016.8.1.008-011

ÎÖÅÍÊÀ ÊÎÌÏËÀÅÍÒÍÎÑÒÈ 
Ó ÏÀÖÈÅÍÒÎÂ Ñ ÝÏÈËÅÏÑÈßÌÈ 
Â ÑÌÎËÅÍÑÊÎÌ ÐÅÃÈÎÍÅ
Маслова Н. Н., Юрьева Н. В.
ГБОУ ВПО «Смоленский государственный медицинский университет» Минздрава РФ 

Резюме
Основной целью лечения эпилепсии является полное прекращение приступов или максимальное снижение их 
числа с минимальными побочными эффектами от лечения. Одной из причин неэффективности лечения является 
низкая комплаентность пациента. Цель. Провести анализ комплаентности больных эпилепсией в Смоленской об-
ласти в зависимости от возраста пациента. Материалы и методы. Выделены группы больных, в которых проведен 
подсчет использованных или оставшихся таблеток, анкетирование пациентов и их родственников, проверка днев-
ников приступов и дневника приема АЭП. Результаты. Выявлены группы пациентов с наиболее высокой и наибо-
лее низкой комплаентностью. Заключение. Срыв медикаментозной ремиссии при переходе на препараты-анало-
ги явился причиной нарушения терапевтического взаимодействия врач — пациент во всех возрастных группах.
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COMPLIANCE ASSESSMENT IN PATIENTS WITH EPILEPSY IN SMOLENSK REGION 

Maslova N. N., Yurieva N. V.

Smolensk State Medical Academy of the Ministry of Health Russian Federation

Summary
The purpose of epilepsy treatment is complete termination of seizures or maximum reduction of their number with 
minimal side effects from treatment. One of the reasons of treatment failure is low patient compliance. The objective of 
our study was the analysis of compliance of patients with epilepsy in the Smolensk region, depending on patient’s age. 
Objective: the analysis of compliance of patients with epilepsy in the Smolensk region, depending on the age of the 
patient. Materials and methods: a selected group of patients, where there is used or counting the remaining pills, 
questioning patients and their relatives, check diaries episodes and the diary of taking AEDs. Results: the patient groups 
with the highest and lowest compliance. Conclusion: the failure of drug-free remission, when clicking on some analogues 
caused the violation of the therapeutic interaction doctor — patient in all age groups.
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Epilepsy, patient compliance.
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Öелью лечения эпилепсии является полное 
прекращение приступов или максимальное 
снижение их количества, но при этом побоч-

ные эффекты от принимаемых антиэпилептических 
препаратов (АЭП) должны быть минимальны, что по-
зволит пациенту сохранить оптимальное для него 
качество жизни [1,2,5]. 

Однако достичь поставленной цели удается 
не всегда, несмотря на правильный выбор препара-
тов, достаточность дозы и стабильность концентра-
ции лекарственного вещества в крови в течение су-
ток. Одной из причин неэффективности лечения яв-
ляется низкая комплаентность пациента.

Термин «комплаентность» (от англ. — patient 
compliance) означает «соблюдение больным режима 
и схемы лечения» или терапевтическое сотрудниче-
ство между пациентом и врачом. Этот вид сотрудни-
чества зависит от многих позиций: пациента с его 
личностными особенностями, отношением к своему 
окружению, заболеванию, назначенному лечению, 
кратностью приема лекарственных препаратов, 
а также к врачу, назначившему терапию; от профес-
сионального уровня врача, его отношения к пациен-
ту, стиля общения с пациентом и его родственниками 
и доступности объяснения им рекомендаций [3,4,6].

В зависимости от степени выполнения врачебных 
рекомендаций комплаентность можно разделить 
на высокую (80% и выше), среднюю (20-80%) и низ-
кую (менее 20%) [7]. По данным исследований, низ-
кий уровень комплаентности наблюдается у пожи-
лых пациентов, а также у подростков.

Для оценки комплаентности используют прямые 
и непрямые методы. Прямой метод — измерение 
концентрации антиэпилептического препарата (АЭП) 
в крови и специальные приспособления, которые по-
зволяют считать принятые таблетки («электронная 
крышка»). К непрямым методам относятся: подсчет 
использованных или оставшихся таблеток, анкети-
рование пациентов с использованием специализиро-
ванных опросников, проверка дневников приступов 
и дневника приема АЭП [2,8].
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Целью исследования явился анализ комплаентно-
сти пациентов с эпилепсиями в Смоленском регионе 
в зависимости от возраста. 

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû
Исследуемые группы были сопоставимы по часто-

те и тяжести приступов, а также по количеству при-
нимаемых препаратов и формам их выпуска. Отдель-
но оценка комплаенса проведена в группе пациентов 
молодого, среднего и пожилого возраста, где был 
произведен переход на дженерики в рамках програм-
мы льготного обеспечения АЭП. Использованы не-
прямые методы оценки: подсчет использованных 
или оставшихся таблеток, анкетирование пациентов 
и их родственников, проверка дневников приступов 
и дневника приема АЭП.

Ðåçóëüòàòû
Установлено, что наиболее комплаентной группой 

были группы пациентов детского возраста (n=36), 
молодого (n=47, 89%) и среднего возрастов (n=49, 
80%) и составили соответственно 91, 89 и 80%.

Высокий уровень терапевтического взаимодей-
ствия в группе пациентов детского возраста связан 
с тем, что контроль за лечением осуществляли роди-
тели пациента. Заинтересованные в достижении ре-
миссии, они четко исполняли все рекомендации 
по приему АЭП, суточному распределению дозы, за-
полнению дневников приступов. На рисунке 1 пред-
ставлены причины нарушения комплаенса у пациен-
тов этой группы.

В группах молодого и среднего возраста высока-
якомплаентность, по данным анкетирования, связа-
на с социальной активностью пациентов, боязнью 
потерять работу, семью. Причинами нарушения ле-
карственного режима в этой группе были: пропуск 
приема дозы в связи с графиком работы (64%), от-
сутствие препарата в аптечной сети (16,4%), неже-
лательные лекарственные реакции (14,7%), нежела-
ние принимать препарат по предложенной врачом 
схеме (4,9%).
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Самый низкий уровень комплаентности в обсле-
дуемой популяции был выявлен в группе пациентов 
подросткового возраста, он составил 36%. Причи-
нами этого стали: отрицание диагноза (37,9%), от-
каз от приема АЭП по рекомендованной схеме 
(36,4%), развитие нежелательных лекарственных 
реакций (13%), нежелание лечиться без обоснова-
ния причин (6,6%), нежелание отказаться от алкого-
ля и, как следствие, — отказ от препаратов (3,1%), 
нарушение режима сна, отдыха и других рекомен-
даций (3%).

Отдельно проведена оценка комплаентности 
у группы пациентов, получивших по льготному обе-
спечению препараты-дженерики вместо оригиналь-
ных препаратов, назначенных при старт-терапии 
(n=167). 

На рисунке 2 представлены данные частоты сры-
вов медикаментозной ремиссии при переводе 
на дженерики в зависимости от группы АЭП.

Установлено, что в этой группе пациентов, неза-
висимо от возраста, произошло снижение показа-
телей комплаентности от высокой (89,3%) до сред-
ней (56,8%) в связи с переходом на препараты-ана-

Ðèñóíîê 2. Ñðûâ ìåäèêàìåíîçíîé ðåìèññèè ïðè ïåðåâîäå íà ïðåïàðàòû-äæåíåðèêè ó ïàöèåíòîâ ñ ýïèëåïñèÿìè 
â Ñìîëåíñêîì ðåãèîíå.

Ïðèìå÷àíèå. ËÒÖ – ëåâåòèðàöåòàì; ÒÏÌ – òîïèðàìàò; ËÒÄ – ëàìîòðèäæèí; ÊÁÇ – êàðáàìàçåïèí; ÂÏÀ – âàëüïðîåâàÿ 
êèñëîòà.

%
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логи. В большем проценте случаев (85,5%) причи-
ной снижения комплаентности стало учащение 
приступов или их появления после ремиссии. При-
чем только в этой группе пациенты самостоятельно 
повышали дозы АЭП, а не снижали их. Кроме этого, 
у 36,8% пациентов появились нежелательные ле-
карственные реакции, что также стало причиной на-
рушения рекомендаций врача. В 19,3% случаев па-
циенты вынуждены были купить оригинальные 
препараты самостоятельно, в результате они нача-
ли «экономить» препарат, снижая дозу или пропу-
ская один из приемов АЭП.

Çàêëþ÷åíèå
Таким образом, данные нашего исследования 

принципиально не отличаются от данных многочис-
ленных исследований комплаентности у пациентов 
с эпилепсиями. Наиболее высокими эти показатели 
были у пациентов детского, молодого и среднего 
возрастов. Срыв медикаментозной ремиссии при пе-
реходе на препараты-дженерики явился причиной 
нарушения терапевтического взаимодействия 
врач — пациент во всех возрастных группах.

нежелательные 
лекарственные реакции 

болезнь путешествия, поездки отсутствие АЭП
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Ðèñóíîê 1. Ïðè÷èíû íåêîìïëàåíòíîñòè ó ïàöèåíòîâ äåòñêîãî âîçðàñòà.
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ÊÎÌÏÜÞÒÅÐÍÀß ÝÝÃ 
È ÊÎÃÍÈÒÈÂÍÛÅ ÂÛÇÂÀÍÍÛÅ 
ÏÎÒÅÍÖÈÀËÛ Ó ÏÎÆÈËÛÕ 
ÁÎËÜÍÛÕ Ñ ÀÔÀÇÈÅÉ 
È ÝÏÈËÅÏÑÈÅÉ ÏÎÑËÅ ÈÍÑÓËÜÒÀ
Гнездицкий В. В.1, Корепина О. С.1, Карлов В. А.2, Кошурникова Е. Е.1, 
Чацкая А. В.1

1 ФГБНУ «Научный центр неврологии», Москва
2 ГБОУ ВПО «Московский государственный медико-стоматологический университет им. А. И. Евдокимова» 
Минздрава РФ

Резюме
Цель работы — проанализировать паттерны ЭЭГ и когнитивные вызванные потенциалы (Р300) у больных с по-
стинсультной афазией и эпилепсией. Материалы и методы. Исследованы 57 больных с последствиями перене-
сенного НМК головного мозга с наличием афазии. Корковая афазия наблюдалась у 47 больных, подкорковая — 
у 10. Группа сравнения — пациенты с дисциркуляторной энцефалопатией (ДЭ) и здоровые испытуемые. Возраст 
пациентов — 55-79 лет. Результаты. Очаговая медленно-волновая активность чаще обнаруживалась у больных 
с корковой афазией — в 78%, с подкорковой — в 20%. На этом фоне регистрировались эпилептиформные знаки 
в виде классической спайковой активности, комплексов спайк (или острая) медленная волна; ритмической мед-
ленной активности, особенно выраженной в височной области (темпоральная ритмическая дельта активность — 
ТИРДА); сочетание отчетливых эпилептиформных знаков и ТИРДА. При этом у двух больных в ЭЭГ регистрирова-
лись также периодические латерализованные эпилептиформные разряды (ПЛЭРы) в левом полушарии. Рас-
стройства в когнитивной сфере, по данным Р300, в целом у больных с постинсультной афазией были умеренно 
выражены в сравнении с возрастной нормой, наибольшие изменения отмечались в группе с ДЭ. Заключение. При 
наличии устойчивой фокальной пароксизмальной и эпилептиформной активности в левой лобно-височной об-
ласти, которая может усугублять речевые и когнитивные расстройства, показано назначение антиэпилептических 
препаратов. С помощью эндогенных вызванных потенциалов (Р300) возможно верифицировать наличие когни-
тивных нарушений у больных с афазией, в том числе при наличии грубого речевого дефицита, когда нейропсихо-
логические тесты не могут быть выполнены больным.

Ключевые слова
Пожилые пациенты, ЭЭГ, Р300, инсульт, постинсультная эпилепсия, афазия, когнитивные нарушения.
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Ââåäåíèå
Проблема реабилитации и прогноза пациентов, 

перенесших инсульт, остается чрезвычайно актуаль-
ной. Большая часть лиц, перенесших нарушение моз-
гового кровообращения (НМК), страдают от тяжелых 
неврологических дефицитов, в т. ч. связанных с на-
рушением речи, наличием эпилептических присту-
пов [5,7,8,16]. При этом стоит вопрос не только вос-
становления утраченных функций мозга, но и объек-
тивизации этого восстановления [3,13,14,16]. В связи 
с этим важна количественная оценка изменений 
функционального состояния мозга, в т. ч. состояния 
речевых зон у больных с афазией [1,4,13,16]. 

У больных с последствиями перенесенного НМК 
в электроэнцефалографии (ЭЭГ) помимо очаговой 
дельта-активности могут возникать зоны пароксиз-
мальной активности и фокальные эпилептиформ-
ные знаки, также влияющие, по мнению ряда авто-
ров, на появление и ухудшение афатических наруше-
ний и когнитивного дефицита [4,5,7,8]. Однако под-

робно влияние регистрируемой пароксизмальной 
и эпилептиформной активности на выраженность 
афатических нарушений у постинсультных больных 
не рассматривалось.

Целью исследования было уточнение возможно-
стей компьютерной ЭЭГ и когнитивных вызванных 
потенциалов (Р300) в исследовании функционально-
го состояния мозга у больных с постинсультной эпи-
лепсий с очаговыми нарушениями и с афазией, а так-
же определение степени влияния пароксизмальной 
и эпилептиформной активности на выраженность 
функциональных нарушений.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû
В основу настоящей работы положены результаты 

обследования ЭЭГ у 57 больных постинсультным очаго-
вым поражением, наличием речевого дефицита (афа-
зии) различной выраженности и с различными наруше-
ниями памяти. У 47 больных отмечена корковая афазия, 
у 10 больных — подкорковая. Основное число больных 

EEG AND EVENT-RELATED POTENTIAL (P300) IN ELDERLY PATIENTS WITH APHASIA AND EPILEPSY AFTER STROKE

Gnezditskiy V. V.1, Korepina O. S.1, Karlov V. A.2, Koshyrnikova E. E.1, Chatskaya A. V.1
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Summary
Objective. We assessed the changes in EEG and event-related potential (P300) in elderly patients with poststroke aphasia 
and epilepsy. Materials and Methods. We examined 57 patients with poststroke aphasia (age 55-79 years). Cortical 
aphasia was revealed in 47 cases, and 10 patients had subcortical aphasia. Control group consisted patients with chronic 
brain chronic brain ischemia and healthy persons. Results. Local slow activity in the left hemisphere in EEG were revealed 
in 78% of patients with cortical aphasia, and in 20% of cases with subcortical aphasia. Local epileptic activity along with 
slow activity was spike-and-slow-wave complexes and sharp waves; temporal intermittent delta activity (TIRDA); both 
spike-and-wave complexes and TIRDA. In two cases epileptic activity was revealed as periodic lateralizing epileptiform 
discharges (PLEDs) besides local slow waves, and may deteriorate the aphasia. According to P300 data patients with 
poststroke aphasia hadn’t severe cognitive impairment, and the worst changes were noted in the group with chronic 
brain ischemia. In some patients with heavy aphasia it was possible to recorded P300 in passive perception of stimuli. 
Conclusion. In cases with PLEDs and persistent epileptic activity antiepileptic treatment probably reduces the aphasia. 
P300 is important in diagnostic of cognitive decline in patients with poststroke aphasia, especially when aphasia is 
heavy and neuropsychological tests can’t be done.
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приходится на возраст 55-79 лет (67,6 %), из них муж-
чин — 73%, а женщин — 27%. У всех 57 больных с афа-
тическими расстройствами было зафиксировано нару-
шение мозгового кровообращения в левом полушарии 
головного мозга, преимущественно — в бассейне ле-
вой средней мозговой артерии. Пациенты были обсле-
дованы в условиях неврологического стационара. 
По данным КТ (МРТ), выявлены о дносторонние супра-
тенториальные гипотензивные  очаги.

 В качестве контрольной была взята группа с дис-
циркулятоной энцефалопатией (ДЭ) без афатиче-
ских расстройств и без очагов на МРТ (КТ) (23 боль-
ных) и группа из 20 здоровых испытуемых сходного 
возраста. Исследование ЭЭГ и Р300 проводилось 
в восстановительном периоде от 3 мес. до 2 лет по-
сле инсульта. Выраженность и тип афатических рас-
стройств у больных был различный: моторная афа-
зия, сенсорная, сенсо-моторная и подкорковая.

Компьютерная ЭЭГ проводилась на 20-канальном 
цифровом электроэнцефалографе-нейрокартогра-
фе (фирма МБН, Москва) в фоне и при функциональ-
ных нагрузках. Полоса записываемых частот — от 0,5 
до 70 Гц. Визуальный анализ ЭЭГ включал определе-
ние межполушарной асимметрии, наличие патологи-
ческой медленно-волновой активности и пароксиз-
мальной активности. При спектральном анализе 
оценивалась выраженность дельта-очага по соотно-
шению дельта-активности в интактном и поражен-
ном полушарии. Проводилась также многошаговая 
дипольная локализация (МДЛ) источников патологи-
ческой активности (медленно-волновой и пароксиз-
мальной) [13,14,16] в программе «BrainLoc» (Москва). 

Сущность метода Р300 заключается в выделении 
ответов в условиях опознания значимого редкого 
стимула — тонового щелчка (с частотой наполнения 
2000 Гц) среди частых незначимых слуховых стиму-
лов (1000 Гц) [2,9,15]. Выделение слуховых когнитив-

ных ВП проводилось на системе Нейро-МВП (фирма 
Нейрософт, Иваново) [4,13]. Регистрация когнитив-
ных ВП проводилось по двум каналам в отведении 
Cz-M1, Cz-M2. Выделение проводилось в условиях 
простого счета значимых стимулов и запоминания 
ответа, а также в условиях пассивного восприятия 
щелчков или нажатия кнопки контакта на значимый 
стимул с определением времени простой двигатель-
ной реакции. Стимулы подавались бинаурально и по-
являлись в псевдослучайной последовательности 
в соотношении 7:3. Число усреднений было раздель-
но для значимых и незначимых стимулов и устанав-
ливалось равным от 15 до 30 для значимых стимулов 
[2,4]. Статистическая обработка материала проводи-
лась при помощи программ Excel и Statistica 
8 (StatSoft Inc, США).

Ðåçóëüòàòû è èõ îáñóæäåíèå
 Исследования компьютерной ЭЭГ при постин-

сультной афазии, в т. ч. и осложненной эпилепсией, 
представлена на  таблице 1. При визуальной оценке 
ЭЭГ у больных с афатическими расстройствами от-
мечаются различные изменения ЭЭГ с наличием па-
тологических изменений как локальных, так и диф-
фузных.

Как видно из таблицы 1, для больных этой группы 
характерно наличие межполушарной асимметрии 
различной выраженности с наличием патологиче-
ской активности: дельта- или тета-волны, пароксиз-
мальная активность или их сочетание. Отчетливая 
очаговая дельта-активность проявляется больше при 
корковой афазии, чем при подкорковой: 78 и 40% со-
ответственно. При подкорковой афазии чаще отме-
чались нерезкие проявления очаговой медленной 
активности (в 60% случаев, при корковой — только 
в 22% случаев). Кроме дельта-активности, локаль-
ные нарушения могли проявляться в виде ирритатив-

Признаки ЭЭГ
Корковая 
афазия

n=47

Подкорковая 
афазия

n=10

ДЭ
n=22

Норма
n=20

Очаговая дельта-активность:
отчетливая 78% 20% 0 0

Очаговая дельта-активность:
нерезкая 22% 80% 2% 1%

Локальная пароксизмальная активность 63% 18 % 3% 0
Локальные эпикомплексы 18 % 20% 0 0
При ГВ — нарастание патологическихзнаков 37% 80% 10% 1%
При ГВ — нарастание эпилептиформных знаков 15% 20% 0 0
Частота α-ритма
замедлена (менее 8,5 Гц) 37% 50% 11% 0

Нормальный α-ритм (9-11,5Гц) 48% 40% 77% 98%
Полиритмия
или учащенный α-ритм 15% 10% 2% 2%

Низкоамплитудная корковая активность 
(α-ритм до 25 мкВ) 26% 10% 18% 2%

Òàáëèöà 1. Èçìåíåíèÿ ÝÝÃ ó áîëüíûõ ñ àôàçèåé êîðêîâîãî è ïîäêîðêîâîãî ãåíåçà.

Ïðèìå÷àíèå. ÄÝ – äèñöèðêóëÿòîðíàÿ ýíöåôàëîïàòèÿ; ÃÂ – ãèïåðâåíòèëÿöèÿ.
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ных изменений с наличием негрубой пароксизмаль-
ной активности или в сочетании пароксизмальной 
и медленноволновой активности, чаще при корковой 
афазии (63%), в то время как при подкорковой — 
только в 18% случаев. 

В некоторых наблюдениях у больных с афазией 
были зарегистрированы эпилептиформные знаки, 
примерно в равном числе случаев при корковой 
и подкорковой афазии — 18 и 20% соответственно. 
В пробе с гипервентиляцией (ГВ) отмечалось нарас-
тание патологических знаков больше при подкорко-
вой афазии — до 80%, чем при корковой — только 
в 37 % случаев; также нарастали эпилептиформные 
знаки в виде комплексов спайк-волна несколько ча-
ще при подкорковой форме афазии. Частота основ-
ного коркового ритма в большей степени была за-
медлена у больных с подкорковой афазией в сравне-
нии с корковой (50 и 37% соответственно). Низкоам-
плитудная корковая активность встречалось при 
корковой афазии в 26%, при подкорковой — в 10%.

Анализ электрических процессов в головном мозге 
у больных с постинсультной афазией показал, что вы-
падение функции может быть по двум причинам. Ос-
новная причина — возникновение ишемического оча-
га вследствие уменьшения мозгового кровотока 
в этой зоне, что на ЭЭГ проявляется очаговой медлен-
но-волновой активностью (дельта очаг) как отраже-
ние минус-функции [7,8,11,13,14,16]. Вторая возмож-
ная причина — выпадение функции вследствие не-
произвольного устойчивого разряда нейронов мозга 
в эпилептогенном фокусе, в речевой зоне, так называ-
емый синдром афазии — эпилепсии [4,5,8]. В детской 
практике известен синдром Ландау — Клефнера (эпи-
лептической афазии) [4]. Чаще всего устойчивые па-
роксизмы проявляются в виде периодических латера-
лизованных эпилептиформных разрядов (ПЛЭРы) 
(см. рис 3 А). Локальная пароксизмальная активность, 
наряду с медленно-волновой активностью, часто 
встречалась у исследованных больных с афатически-
ми расстройствами (см. табл. 2).

Эпилептиформные знаки могут выявляться 
не только в виде спайков, комплексов спайк (или 
острая) медленная волна, но и в виде ритмической 
медленной активности, чаще выраженной в височ-
ной области. В литературе данный феномен ЭЭГ обо-
значен как темпоральная интермиттирующая ритми-

ческая дельта активность (ТИРДА). Эта активность 
была вывлена у 10 из 57 исследованных больных 
с афазией. Хотя ТИРДА относится по диапазону и то-
пографии к очаговой медленной активности, но по 
мнению ряда авторов является скрытым, редуциро-
ванным вариантом эпилептиформной активности, 
когда спайк не виден [4,7,8,10]. Таким образом, эпи-
лептиформные знаки довольно часто встречались 
у больных с постинсультной афазией.

Все это доказывает, что для адекватного ведения 
больных с афатическими расстройствами и подбора 
терапии необходимо проведение ЭЭГ, даже если 
у больного не было приступов [4,5,8]. При наличии 
устойчивой эпилептиформной активности (спайков, 
ПЛЭРов, ТИРДА) назначение антиэпилептических 
препаратов (АЭП) может улучшать когнитивные 
функции (например, леветирацетам). Последнее от-
мечалось и в других работах [4,5,8].

Далее представлены примеры феноменов ЭЭГ 
и трехмерной локализации источников патологиче-
ской активности (пароксизмальной и медленновол-
новой) методом МДЛ у больных с различными фор-
мами афазии [13,15].

Наблюдение 1. Больной А., 61 год, диагноз: «по-
следствия перенесенного НМК с развитием инфар-
кта в левом полушарии головного мозга, умеренная 
моторная афазия. Синкопальные состояния или эпи-
лепсия (?)». 

На рисунке 1 представлена эпоха ЭЭГ больного 
с наличием очаговых медленных волн, являющихся 
признаком структурного поражения головного мозга 
в речевой зоне. Область генерации медленных волн 
по данным МДЛ находится в лобно-височных отде-
лах левого полушария. 

Наблюдение 2. Больной К., 57 лет, диагноз: «по-
следствия НМК по ишемическому типу в бассейне 
левой средней мозговой артерии, моторная афазия 
легкой степени, приступы с потерей сознания неяс-
ного генеза». 

В ЭЭГ наряду с очаговой дельта активностью реги-
стрировались ТИРДА — преходящие ритмические 
дельта-волны, которые, как уже было сказано, потен-
циально эпилептогенны и могут обуславливать при-
ступы потери сознания, имеющиеся в клинической 

Группа
Очаговая 

 медленная 
 активность

Локальная 
 пароксизмальная

активность
Эпиразряды Наличие приступов

Все больные с афазией, n=57 40 37 12 7
Корковая афазия, n=47 28 25 10 7
Моторная афазия, n=17 10 7 3 1
Сенсорная афазия, n=10 6 6 2 2
Сенсомоторная афазия, n=20 12 12 5 3
Подкорковая афазия, n=10 5 6 2 1

Òàáëèöà 2. ×àñòîòà âñòðå÷àåìîñòè ëîêàëüíîé ïàòîëîãè÷åñêîé è ýïèëåïòèôîðìíîé àêòèâíîñòè ó áîëüíûõ 
ñ ïîñòèíñóëüòíîé àôàçèåé (÷èñëî íàáëþäåíèé).
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картине у больного (см. рис. 2) [5,8,11]. Максимальная 
выраженность пароксизмальной активности, по дан-
ным ЭЭГ и дипольной локализации, представлена 
в заднелобно-височной области левого полушария.

Наблюдение 3. Больной З., 66 лет, диагноз: «по-
следствия перенесенного НМК с развитием инфар-
кта в левом полушарии головного мозга, грубая сен-
сомоторная афазия. Постинсультная эпилепсия». 

В данном наблюдении показана ЭЭГ больного 
с наличием периодических латерализованных эпи-
лептиформных разрядов (ПЛЭРы) в лобно-височных 
отделах левого полушария (см. рис. 3 А) и локализа-
ция с помощью программы «BrainLoc» источника 
фокальных эпилептиформных знаков (ПЛЭРов, 
спайков) (см. рис. 3 Б), которая совпадает с перифо-
кальной областью постинфарктных изменений 
на МРТ (см. рис. 3 В). Таким образом, в программе 

Ðèñóíîê 1. Ôðàãìåíò ÝÝÃ è ëîêàëèçàöèÿ î÷àãîâîé äåëüòà-àêòèâíîñòè â ëåâûõ ëîáíûõ îòäåëàõ ó áîëüíîãî À., 61 ãîä, 
â ïðîãðàììå ÌÄË «Brain Loc». 

Ðèñóíîê 2. Ñïåêòðàëüíûé àíàëèç ÝÝÃ è ëîêàëèçàöèÿ î÷àãîâîé äåëüòà-àêòèâíîñòè, ïî äàííûì «BrainLoc», ó áîëüíîãî Ê., 57 
ëåò. 
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МДЛ источников патологической активности в ЭЭГ 
можно определить локализацию спайка и медленной 
волны и, тем самым, расширить возможность анали-
за причин функциональной дисфункции у больных 
[13,14,16].

Наблюдение 4. Больная Т., 65 лет, диагноз: «по-
следствия перенесенного НМК от 22.11.2014, мотор-
ная афазия». 16.09.15 развился приступ с нарушени-
ем чувствительности и судорогами в правой руке, 
лице. При МРТ данных за наличие острых ишемиче-
ских очагов не было выявлено, постинфарктные из-
менения в лобно-височных отделах левого полуша-
рия. Больной была назначена антиэпилептическая 
терапия (карбамазепин). При записи ЭЭГ гипервенти-
ляция не проводилась по тяжести состояния.

По данным ЭЭГ и МДЛ, у больной Т. были выявлены 
умеренные диффузные изменения биоэлектрической 
активности мозга с сохранным основным корковым 
ритмом. На этом фоне регистрировалась очаговая 

Ðèñóíîê 3Â. ÌÐÒ ãîëîâíîãî ìîçãà (ðåæèì Ò1, 
ñàãèòòàëüíàÿ ïðîåêöèÿ): â ïðîåêöèè âåðõíåé âèñî÷íîé 
èçâèëèíû ñ ïåðåõîäîì íà òåìåííóþ äîëþ îïðåäåëÿåòñÿ 
îáøèðíàÿ çîíà ïîñòèíôàðêòíûõ èçìåíåíèé (ñòðåëêà 
íà ñðåçå ÌÐÒ).

Ðèñóíîê 3 À. Ôðàãìåíò ÝÝÃ ñ ýïèëåïòèôîðìíîé 
àêòèâíîñòüþ – ÏËÝÐû (îáâåäåíû ïðÿìîóãîëüíèêàìè) 
ó áîëüíîãî Ç., 66 ëåò.

Ðèñóíîê 3Á. Ïðèìåð òðåõìåðíîé ëîêàëèçàöèè 
èñòî÷íèêîâ ñïàéê-âîëíîâîé àêòèâíîñòè ó áîëüíîãî Ç., 66 
ëåò.

Ðèñóíîê 4 À. Ó áîëüíîé Ò., 65 ëåò, íà ÝÝÃ â ôîíå è ïðè ôîòîñòèìóëÿöèè íà ôîíå ñîõðàííîãî α-ðèòìà îòìå÷àþòñÿ âñïûøêè 
ðèòìè÷åñêèõ äåëüòà- è òåòà-âîëí â ëåâîì ïîëóøàðèè â ëîáíî-âèñî÷íîé îáëàñòè (ÒÈÐÄÀ). Ñïåêòðàëüíûé àíàëèç ïîêàçàí 
íà ðèñóíêå ñëåâà.
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Ðèñóíîê 4 Á. Òðåõìåðíàÿ ëîêàëèçàöèÿ èñòî÷íèêîâ ýïèëåïòèôîðìíîé àêòèâíîñòè ó áîëüíîé Ò., 65 ëåò, ïðåèìóùåñòâåííî 
â ëîáíîé è ïåðåäíå-âèñî÷íîé îáëàñòÿõ ëåâîãî ïîëóøàðèÿ.

Группы Частота 
α-ритма

Амплитуда
α-ритма

Выраженность
очаговых нарушений
(дельта + пароксизм. 

 активность)

Выраженность 
 общемозговых 

 нарушений

Все группы с афазией –0,18 –0,04 0,66** 0,20
Моторная –0,46* –0,55* 0,42 –0,13
Сенсорная –0,17 –0,45 0,23 0,30
Сенсо-моторная 0,02 –0,28, 0,63* 0,25
Подкорковая –0,42* 0,37 0,81** 0,30

Òàáëèöà 3. Êîððåëÿöèÿ âûðàæåííîñòè ðå÷åâûõ íàðóøåíèé ñ âèçóàëüíûìè è êîëè÷åñòâåííûìè ïàðàìåòðàìè ÝÝÃ. 

Ïðèìå÷àíèå. * p<0,05; ** ð<0,005

Ðèñóíîê 5. Êîãíèòèâíûå ÂÏ (Ð300) â óñëîâèÿõ îïîçíàíèÿ è ñ÷åòà çíà÷èìûõ ñòèìóëîâ ó çäîðîâîãî äîáðîâîëüöà Ò., 47 ëåò. 
Ñ÷åò ïðàâèëüíûé. Ëàòåíòíîñòü ïèêà Ð3 – 320 ìñ è 343 ìñ ïðè ïîâòîðíûõ óñðåäíåíèÿõ. Ñðåäíåå âðåìÿ ðåàêöèè íàæàòèÿ 
íà êíîïêó – 328 ìñ ïðè 100% ïðàâèëüíûõ íàæàòèé (ãèñòîãðàììà ñïðàâà).

медленная полиморфная активность в лобно-височ-
ных отделах левого полушария, а также ритмическая 
дельта активность — ТИРДА (см. рис. 4 А). 

Резюмируя данные ЭЭГ у больных с постинсульт-
ной афазией, можно заключить, что регистрирова-
лись следующие виды эпилептиформной и парок-
сизмальной активности:

1. Эпилептиформные знаки в виде классической 
спайковой активности, комплексов спайк (или 
острая)-медленная волна;

2. Ритмичная преходящая медленная активности, 
особенно выраженная в височной области (темпо-
ральная интермиттирующая ритмическая дельта-ак-
тивность — ТИРДА);
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Группа Возраст, годы Латентный период 
 пика Р300, мс

Амплитуда Р300, мкВ 
(N2/P3)

Амплитуда  сенсорного 
ответа, мкВ (N1/ Р2)

Афазия корковая, 
n=47 57 384 8,4* 9,4

Афазия 
 подкорковая, n=10 56 378 7,6 12

ДЭ (без очаговых 
нарушений), n=23 56 426 ** 6,8* 15 *

Норма, n=20 51 330 11,4 10.6

Òàáëèöà 4. Ñðàâíåíèå çíà÷åíèé íåêîòîðûõ îñíîâíûõ ïîêàçàòåëåé Ð300 â èññëåäóåìûõ ãðóïïàõ. 

Ïðèìå÷àíèå: ÄÝ – äèñöèðêóëÿòîðíàÿ ýíöåôàëîðàòèÿ; * ð<0,05; ** ð<0,005.

Ðèñóíîê 7. Ð300 ó áîëüíîãî Ø., 78 ëåò. Ïðè ñ÷åòå çíà÷èìûõ ñòèìóëîâ âûäåëÿëñÿ ïèê Ð300 ñ óâåëè÷åííîé ëàòåíòíîñòüþ 
äî 433 ìñ ïðè íîðìàëüíîé àìïëèòóäå îòâåòà.

Ðèñóíîê 6. Ðåçóëüòàòû îáñëåäîâàíèÿ Ð300 ó áîëüíîãî Ì., 68 ëåò. Â óñëîâèÿõ ïàññèâíîãî âîñïðèÿòèÿ ñòèìóëîâ âûäåëÿåòñÿ 
îò÷åòëèâûé êîãíèòèâíûé îòâåò íà çíà÷èìûé ñòèìóë. Ëàòåíòíîñòü ïèêà Ð3 – 330 ìñ (â ïðåäåëàõ âîçðàñòíîé íîðìû).

3. Сочетание отчетливых эпилептиформных зна-
ков и ТИРДА.

В таблице 3 представлена корреляция афатиче-
ских нарушений с изменениями на ЭЭГ, из которой 
видно, что наиболее значимая корреляция выявля-
лась с очаговыми и/или пароксизмальными (эпилеп-
тиформными) знаками, менее значимая корреля-
ция — с выраженностью общемозговых изменений 
и параметрами α-ритма. 

Когнитивные ВП (Р300) у больных с афазией
Для оценки когнитивной сферы у пожилых боль-

ных с симптоматической эпилепсией используется 
нейрофизиологическая методика Р300 [2,9,14]. 
Этот метод позволяет оценить степень выраженно-
сти когнитивных нарушений, в т. ч. при недоступно-
сти психологического тестирования для больного 
(например, у больных с афазией) [2]. Методика 
представляет собой выделение корковых ответов 

Д
ан
на
я 
ин
те
рн
ет

-в
ер
си
я 
ст
ат
ьи

 б
ы
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
. C

op
yr

ig
ht

 ©
 2

01
6 
И
зд
ат
ел
ьс
тв
о 
И
Р
БИ

С
. В

се
 п
ра
ва

 о
хр
ан
яю

тс
я.

 



20

 2016 Том 8  №1

мозга в условиях опознания значимых слуховых 
стимулов [2,15] .

В качестве примера представлены результаты ис-
следования Р300 и оперативной памяти у здорового 
испытуемого (см. рис. 5). При психологическом тести-
ровании нарушений выявлено не было, объем опера-
тивной памяти сохранен — 8 слов (тест 10 слов по ме-
тоду Лурия). При исследовании Р300 выделяются от-
четливые сенсорные и когнитивные составляющие 
ответа, параметры которых — в пределах нормы.

В таблице 4 приведено сравнение основных параме-
тров Р300 в исследованных группах больных и здоро-
вых лиц. Средняя латентность пика Р3 в группе здоро-
вых испытуемых, не отличающихся по возрасту от па-
циентов основной группы, составила 330 мс. Во всех 
группах больных отмечалось увеличение латентности 
когнитивного комплекса, а также снижение его ампли-
туды, причем более выраженные изменения выявля-
лись в группе больных с ДЭ, где средняя латентность 
Р3 составила 426 мс (р<0,05), в меньшей степени при 
афазии. В целом у больных с афазией нарушения 
в когнитивной сфере были выражены умеренно 
в сравнении с возрастной нормой. 

Далее приведены два наблюдения больных с афа-
зией, у которых возникали трудности диагностики ког-
нитивных нарушений с использованием нейропсихо-
логического тестирования [2,10,15].

Наблюдение 5. Больной М., 68 лет, диагноз: «по-
следствие перенесенного НМК, моторная афазия, 
правосторонний гемипарез».

В связи с выраженной афазией и тяжелым моторным 
дефицитом больной не мог выполнять нейропсихологи-
ческие тесты, проведение Р300 в условиях опознания, 
счета и нажатия кнопки на значимый стимул также было 
невозможно. Тем не менее, даже при пассивном воспри-
ятии отчетливо регистрировался когнитивный ответ с ла-
тентностью пика Р3 330 мс (возрастная норма) (см. 
рис. 6). Было проведено определение объема оператив-
ной (рабочей) памяти по значению латентности пика 
Р300, что соответствовало 7,8 слов — норма [2,6,12].

Наблюдение 6. Больной Ш., 78 лет, диагноз: «по-
следствия перенесенного НМК по геморрагическому 
типу в левой гемисфере головного мозга, выраженная 
сенсорная афазия. Единичный эпилептический при-
ступ». 

Проведение нейропсхологического тестирования 
у больного было затруднено из-за речевого дефицита. 
Оценка когнитивных функций проводилась с помо-
щью Р300 (см. рис. 7). При счете значимого стимула 
выделялся пик Р300 с увеличенной латентностью 
до 433 мс, что свидетельствует о наличии когнитивно-
го дефицита. Амплитуда ответа была в пределах нор-
мы. Объем оперативной памяти, определенный по зна-
чению латентности пика Р300, был снижен и составил 
в среднем 5,8 слов (при норме до 7 слов) [2,6,12].

Таким образом, наблюдения 5 и 6 показывают воз-
можность дифференциальной диагностики когнитив-
ных (мнестических) нарушений у пациентов с афази-
ей, в то время как нейропсихологическое тестирование 
недостаточно объективно в силу наличия речевых на-
рушений, что очень важно не только в оценке утрачен-
ных функций после инсульта, но и в определении реа-
билитационного потенциала.

Âûâîäû
1.  У больных с корковой постинсультной афазией 

в 78% случаев на ЭЭГ выявляется отчетливый 
очаг патологической медленной активности 
(дельта, пароксизмальная активность) различной 
выраженности в левом полушарии по сравнению 
с подкорковой афазией, где очаговые изменения 
выявлены только в 20% случаев.

2. Показана отчетливая корреляция выраженности 
очаговой медленной активности в ЭЭГ со степе-
нью афатических нарушений (R=0,65). Меньшая 
корреляция отмечена с выраженностью общемоз-
говых изменений (R=0,2) и слабая отрицательная 
корреляция — с частотой и амплитудой основно-
го коркового ритма (R=–0,18 и R=–0,04 соответ-
ственно).

3. Наряду с дельта-активностью у 63% больных 
с корковой афазией и у 18% с подкорковой 
афазией отмечалась пароксизмальная актив-
ность или эпилептиформные знаки. У двух 
больных доми нирующей в ЭЭГ была периодиче-
ская латерали зованная эпилептиформная ак-
тивность (ПЛЭРы), а не дельта-активность, 
и имела место скорее эпилептическая афазия. 
Метод МДЛ позволяет определить локализа-
цию генератора пароксизмальной (или эпилеп-
тиформной) активности и оценить степень его 
функциональной значимости в генезе речевых 
нарушений.

4. При наличии устойчивой фокальной пароксиз-
мальной и эпилептиформной активности в левой 
височной области для уменьшения афатических 
и когнитивных расстройств показано назначение 
антиэпилептических препаратов (например, леве-
тирацетам), обладающих дополнительно и ноо-
тропным действием.

5. С помощью когнитивных ВП (Р300) у больных 
с афазией можно объективизировать наличие 
и степень когнитивных нарушений с учетом воз-
раста. В ряде случаев из-за плохого понимания 
инструкции или трудностей проговаривания от-
вета Р300 выделялись в условиях пассивного вос-
приятия стимулов.

6.  В целом у больных с афазией нарушения в когни-
тивной сфере были выражены умеренно в срав-
нении с возрастной нормой, наибольшие измене-
ния отмечались в группе с моторной афазией 
и в группе больных с ДЭ.
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Айвазян С. О.1,2, Ширяев Ю. С.1

1 Научно-практический центр медицинской помощи детям с пороками развития черепно-лицевой 
области и врожденными заболеваниями нервной системы ДЗ г. Москвы

2 Медицинский центр «Невромед», Москва

Резюме
Лечение фармакорезистентной эпилепсии является крайне сложной задачей. К сожалению, в РФ отсутствуют 
нормативные документы, содержащие алгоритм действий, помогающий практическому неврологу в ведении 
фармакорезистентных больных. Очевидно, что назрела острая необходимость создания сети специализирован-
ных эпилептологических центров 4-го уровня (классификация национальной ассоциации эпилептологических 
центров США, NAEC) на территории РФ, объединенных общей идеологией и методологией. Цель исследования: 
повышение качества медицинской помощи пациентам с резистентными формами эпилепсии путем комплексно-
го применения таких немедикаментозных методов лечения, как хирургия, кетогенная диета и хроническая стиму-
ляция блуждающего нерва (VNS-терапия). Материалы и методы. Под нашим наблюдением находилось 168 паци-
ентов в возрасте от 1 до 18 лет, страдающих рефрактерной эпилепсией. Хирургическое лечение проведено 63 
пациентам, кетогенная диета — 73, VNS-терапия — 32 пациентам. Результаты. Анализ совокупной эффективно-
сти немедикаментозных методов лечения в исследуемой группе показал следующие результаты: полный кон-
троль над приступами наблюдался у 59 (35,1%) пациентов; сокращение количества приступов более чем на 75% — 
у 19 (11,3%), на 50% — у 53 (31,5%), отсутствие эффекта — у 37 (22%). Таким образом, значимый положительный 
эффект отмечался в целом у 131 (78%) пациента. Выводы. Применение комплексного подхода, предполагающего 
дифференцированный выбор того или иного метода немедикаментозного лечения, позволяет добиться значи-
тельных положительных результатов, несмотря на стойкую резистентность эпилепсии к медикаментозной тера-
пии. 

Ключевые слова
Фармакорезистентная эпилепсия у детей, хирургическое лечение эпилепсии, кетогенная диета, стимуляция блуж-
дающего нерва, VNS-терапия.
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Ââåäåíèå
Как известно, эпилепсия является одним из наи-

более распространенных неврологических заболева-
ний. По данным ВОЗ и Всемирной противоэпилепти-
ческой лиги (ILAE), в мире эпилепсией страдают 
около 50 млн человек. Распространенность заболе-
вания составляет 4-10 человек на 1000 населения, 
а в странах со средним и низким уровнем экономи-
ки — 7-14 на 1000 населения [4]. 

Численность населения России в 2015 г., по дан-
ным Росстата, составила 146 270 033 человек (с уче-
том населения Крыма). Несмотря на отсутствие пол-
ноценных эпидемиологических данных, несложно 
подсчитать, что количество больных эпилепсией 
в РФ соответствует почти 1,5 млн человек (1 462 700) 
исходя из распространенности 10 человек на 1000 
населения. Среди них 30% страдают фармакорези-
стентной эпилепсией, что составляет 438 810 чело-
век. Возникает вопрос, что происходит с этими паци-
ентами в РФ?

Мы попытались найти нормативные документы, 
утвержденные МЗ РФ, содержащие алгоритм дей-
ствий, помогающий практическому неврологу в ве-
дении фармакорезистентных больных. В настоящее 
время существуют «Стандарты специализированной 
медицинской помощи при эпилепсии» для детей 
и взрослых от 21.03.2013 (№ 27822) и 05.03.2013 
(№ 27456) соответственно. Стандарты строго регла-
ментируют объемы медицинской помощи, которые 
могут быть предоставлены больным эпилепсией, 
но не содержат ключевой информации, интересую-
щей любого практического врача: «Как лечить боль-
ного в тех или иных случаях?». Помимо «стандартов» 
существует устаревший документ «Протокол веде-
ния больных. Эпилепсия», утвержденный МЗ РФ, 
от 14.01.2005. Также мы обнаружили «Современные 
стандарты ведения больных эпилепсией и основные 
принципы лечения» под редакцией А. Б. Гехт, вероят-
но, пока не утвержденные МЗ РФ, но, в отличие 
от вышеупомянутых документов, содержащие отно-

MODERN TREATMENT OF DRUG-RESISTANT EPILEPSY, AVAILABLE IN RUSSIAN

Ayvazyan S. O.1,2, Shiryaev Yu.S.1

1 Scientific-Practical Center of Medical Care of Children, Moscow Health Department
2 Medical Center «Nevromed», Moscow

Summary
Treatment of drug-resistant epilepsy is an extremely difficult task. Unfortunately, in Russia there are no regulations 
containing the algorithm of actions to help the practical neurologist in management of drug-resistant patients. It is 
obvious that there is an urgent need to establish a network of specialized epilepsy centers of level 4 (classification of the 
National Association of Epilepsy Centers, USA) in the territory of the Russian Federation, united by a common ideology 
and methodology. Objective: to increase the quality of care for patients with refractory forms of epilepsy, by combined use of non-
drug treatments such as surgery, ketogenic diet and chronic vagus nerve stimulation (VNS Therapy). Material and methods. We 
observed 168 patients aged 1 to 18 years with refractory epilepsy. Results. Surgical treatment was performed in 63 
patients, ketogenic diet — 73, VNS therapy — 32 patients. Analysis of the combined effectiveness showed the following 
results: complete seizure control was observed in 59 (35.1%) patients; reducing the number of seizures of more than 
75% — in 19 (11.3%), 50% — and 53 (31.5%), no effect, — 37 (22%). Thus, the significant improvement was observed 
on the whole in 131 (78%) patients of 168. Conclusions. An integrated approach, involving a differentiated choice of a 
non-drug treatment allows to achieve significant positive results, despite the resistance of epilepsy to drug therapy.
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Drug-resistant epilepsy in children, epilepsy surgery, ketogenic diet, vagus nerve stimulation
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сительно полную информацию о тактике лечения тех 
или иных форм эпилепсии. 

При анализе перечисленных документов, утверж-
денных МЗ РФ, наибольшее удивление вызывало от-
сутствие упоминаний о существовании огромной 
группы фармакорезистентных пациентов, число ко-
торых в РФ, как указывалось выше, должно состав-
лять 438 810 человек. Складывается впечатление, 
что МЗ РФ не информировано о существовании тя-
желейших инвалидов с резистентной эпилепсией, 
особенно многочисленных в детской популяции. 
Справедливости ради необходимо отметить, что 
только в «Современных стандартах …» под редакци-
ей А. Б. Гехт указывается: «У больных, резистентных 
к консервативному лечению (не более 10-15% всех 
больных), рассматривается вопрос о хирургическом 
лечении эпилепсии», а также «Согласно стандартам 
Всемирной противоэпилептической лиги, больные 
эпилепсией должны быть обеспечены… доступом 
к центрам эпилептической хирургии». Ни в одном до-
кументе не упоминается о существовании в РФ таких 
методов лечения фармакорезистентных больных, 
как кетогенная диета (КД) и хроническая стимуляция 
блуждающего нерва (VNS-терапия). Таким образом, 
нет единого, систематизированного подхода в веде-
нии пациентов с судорогами и эпилепсией; подавля-
ющее большинство врачей слабо информированы 
о современных методах лечения тех или иных форм 
эпилепсии, особенно в случае фармакорезистентно-
го течения болезни.

К сожалению, низкий уровень медицинской помо-
щи пациентам с фармакорезистентной эпилепсией 
(ФРЭ) сохраняется в России уже много лет. Очевид-
но, что назрела острая необходимость создания сети 
специализированных эпилептологических центров 
4-го уровня на территории РФ, объединенных общей 
идеологией и методологией, — учреждений, владе-
ющих всеми современными методами диагностики 
и лечения эпилепсии. 

Уровни центров, оказывающих медицинскую по-
мощь при эпилепсии, были разработаны Северо-
Американским эпилептологическим обществом и яв-
ляются полезным инструментом для оценки качества 
специализированной противоэпилептической помо-
щи. Руководство, впервые определившее требования 
к эпилептологическим центрам (ЭЦ), было опублико-
вано в 1990 г. в журнале Epilepsia. Третья редакция 
руководства по основным видам обследований и ле-
чения в специализированных противоэпилептиче-
ских центрах в США была утверждена советом Наци-
ональной ассоциации эпилептологических центров 
США (NAEC) в январе 2010 г. [3]. 

Обычно противоэпилептическая помощь начина-
ется в отделении интенсивной терапии или на пер-
вичном приеме у врача общей практики. Это считает-
ся первым уровнем противоэпилептической помощи. 
Затем, чаще всего, пациент направляется на второй 
уровень помощи, на консультацию к неврологу или, 

при необходимости, в местный специализированный 
эпилептологический центр. Возможно, большинство 
пациентов с судорогами могут быть первоначально 
обследованы и далее находиться под наблюдением 
на 1-м или 2-м уровнях противоэпилептической по-
мощи у врача общей практики или невролога по ме-
сту жительства. Если контроль над приступами до-
стигнут, дополнительных обследований может не по-
надобиться. В случае если приступы продолжают 
персистировать в течение трех месяцев, необходимо 
проведение дополнительного неврологического об-
следования на более высоком уровне. Последние 
данные свидетельствуют о возможности полного 
медикаментозного контроля над приступами у 70% 
пациентов. В случае достижения ремиссии пациент 
может быть опять передан под наблюдение в первич-
ное звено. Эпилептологический центр 3-го уровня 
должен располагать основным спектром медицин-
ской, нейропсихологической и психосоциальной по-
мощи, требуемой при лечении пациентов с рефрак-
терной эпилепсией. Центр 3-го уровня включает ос-
новные виды нейродиагностического обследования, 
так же как основные медицинские, нейропсихологи-
ческие и психосоциальные службы. Здесь не прово-
дятся инвазивные интракраниальные исследования 
и резективные хирургические вмешательства, хотя 
доступно неинвазивное предхирургическое обследо-
вание. Из оперативных вмешательств выполняются 
имплантация стимулятора n. Vagus; «простые» 
(«straight-forward») резекции — рутинное удаление 
простых анатомических субстратов, удаленных 
от функционально значимых зон коры; передняя ви-
сочная лобэктомия с предварительным проведением 
теста Wada, подтверждающего безопасность опера-
ции для речевых функций. Эпилептологические цен-
тры 4-го уровня владеют более сложными формами 
интенсивного нейродиагностического мониторинга, 
так же как и более обширными возможностями ме-
дицинской, нейропсихологической и психосоциаль-
ной помощи. Центры 4-го уровня предлагают полное, 
наиболее совершенное обследование по поводу эпи-
лепсии и хирургии эпилепсии, включающее имплан-
тацию интракраниальных электродов и широкий 
спектр хирургических процедур любой степени 
сложности, необходимых для лечения некурабель-
ной эпилепсии. Спектр обследований и медицинской 
помощи в ЭЦ 4-го уровня включает в себя:

— Фармакотерапию, в т.ч. клинические исследо-
вания новых АЭП;

— Психиатрическое и нейропсихологическое об-
следование;

— Неограниченный по времени неинвазивный ви-
део-ЭЭГ-мониторинг (ВЭЭГ);

— МРТ структурный, не менее 1,5 Т (специализи-
рованный эпилептологический протокол);

— ФМРТ;
— Функциональную нейровизуализацию (ПЭТ, 

ОФЭКТ);
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— МЭГ (желательно, при наличии возможности);
— Тест Wada;
— Инвазивные методы исследования с интрак-

траниальными электродами:
 —  субдуральный мониторинг;
 —  имплантация глубинных электродов 

с последующим мониторингом;
 —  картирование функционально значимых 

зон коры;
— Нейрохирургические вмешательства любой 

категории сложности;
— Имплантация стимуляторов n. Vagus;
— Кетогенная диета;
— Генетические исследования;
— Научные исследования.
В США с населением 325 711 355 человек в настоя-

щее время существует 176 эпилептологических цен-
тров 4-го уровня [1]. 

В России отсутствуют эпилептологические центры 
3-4-го уровня, объединяющие в рамках одного уч-
реждения и предхирургическое обследование, и хи-
рургические процедуры. Существуют единичные уч-
реждения, проводящие неивазивное предхирургиче-
ское обследование и единичные нейрохирургические 
учреждения/отделения, способные выполнять хи-
рургические операции при эпилепсии на должном 
уровне. Нет ни одной государственной клиники, спо-
собной выполнять многосуточный неинвазивный 
ВЭЭГ-мониторинг (возможно, кроме НПЦ мед. помо-
щи детям ДЗ г. Москвы). Эту нишу заполнили много-
численные коммерческие центры, проводящие ко-
роткие ВЭЭГ-исследования, до 6 ч, зачастую с сомни-
тельным качеством. 

Ðèñóíîê 1. Âîçìîæíîå ðàñïðåäåëåíèå ýïèëåïòîëîãè÷åñêèõ öåíòðîâ 4-ãî óðîâíÿ íà òåððèòîðèè ÐÔ â çàâèñèìîñòè 
îò ïëîòíîñòè íàñåëåíèÿ (îòìå÷åíî ÷åðíûìè òî÷êàìè).

Необходимость кардинальных перемен в области 
эпилептологии в России очевидна. С этой целью 
предлагается создать на территории РФ сеть ЭЦ 4-го 
уровня, распределив их местоположение в зависи-
мости от плотности населения в регионах, как, на-
пример, показано на  рисунке 1.

Целью нашего исследования является повышение 
качества медицинской помощи пациентам с рези-
стентными формами эпилепсии путем комплексного 
применения таких немедикаментозных методов ле-
чения, как хирургия, кетогенная диета и хроническая 
стимуляция блуждающего нерва (VNS-терапия). 

В качестве доказательства целесообразности соз-
дания сети ЭЦ 4-го уровня, объединяющих в своих 
стенах широкий спектр современных методов обсле-
дования и лечения ФРЭ, мы приводим собственный 
опыт лечения фармакорезистентных больных, вклю-
чающий вышеперечисленные методы немедикамен-
тозного лечения.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû
В исследование входили 63 пациента в возрасте 

от 0 до 18 лет, получивших хирургическое лечение; 
83 пациента в возрасте от 0 до 18 лет, находившихся 
или находящихся на кетогенной диете; 32 пациента 
в возрасте от 4 до 18 лет, которым был имплантиро-
ван стимулятор блуждающего нерва.

Применялись следующие методы обследования: 
неивазивный видео-ЭЭГ-мониторинг продолжитель-
ностью от 1 до 14 суток, МРТ головного мозга, пози-
тронно-эмиссионная компьютерная томография 
(ПЭТ), имплантация сфеноидальных электродов, ин-
вазивные методы исследования с имплантацией ин-
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тракраниальных электродов (субдуральный монито-
ринг), интраоперационная электрокортикография, 
лабораторные исследования, УЗИ органов брюшной 
полости, ЭКГ.

Ðåçóëüòàòû
Результаты хирургического лечения 63 пациентов 

приведены в таблице 1. Эффективность оценивалась 
в соответствии с классификацией послеоперацион-
ных исходов по Angel. Сроки катамнестического на-
блюдения составили не менее 6 мес.

Полный контроль над приступами достигнут у 40 
(63,5%) пациентов из 63 (исход по Angel: класс I). От-
сутствие эффекта после хирургического вмешатель-
ства наблюдалось у 9 пациентов (14,3%).

Кетогенная диета (КД) применялась у 83 пациен-
тов с различными формами ФРЭ. Эффективность КД 
представлена в таблице 2. 

Прекращение кетогенной диеты было связано 
с неэффективностью у 25 (30%) пациентов, 

Этиология
Исход по Angel

I II III IV Всего

1. Корковая дисплазия (КД) 31

 a. Гемимегалэнцефалия 1 1

 b. Гемисферная КД 4 4

 c. Мультилобарная КД 7 2 4 13

 d. Лобарная КД 9 1 3 13

2. Тумор 10

 a. ДНЭТ 1 1 2

 b. Ганглиоглиома 1 1

 c. Другие 4 1 2 7

3. Атрофия/инсульт 8

 a. Инсульт 2 2

 b. Неспецифическая атрофия 1 4 5

 c. Травма 1 1

4. Гиппокампальный склероз 3 3

5. Глиоз 3 1 1 5

6. Туберозный склероз 1 1

7. Гамартома гипаталамуса 1 1 1 3

8. Синдром Штурге-Вебера 1 1

9. Синдром Расмуссена 1 1

Всего 40 (63,5%) 3 (4,8%) 11 (17,4%) 9 (14,3%) 63 (100%)

Òàáëèöà 1. Ýôôåêòèâíîñòü õèðóðãèè ýïèëåïñèè â çàâèñèìîñòè îò ýòèîëîãèè.

Кетогенная диета 
 прекращена

Сокращение количества 
приступов >50%

Сокращение количества 
приступов >75%

Сокращение количества 
приступов 100%

35 (42%) 21 (26%) 11 (13%) 16 (19%)

Òàáëèöà 2. Ýôôåêòèâíîñòü êåòîãåííîé äèåòû (n=83).

Сокращение количества 
приступов >50%

Сокращение количества 
приступов >50%

Сокращение количества 
приступов >75%

Сокращение количества 
приступов 100%

3 (9,3%) 21 (65,6%) 5 (15,6%) 3 (9,3%)

Òàáëèöà 3. Ýôôåêòèâíîñòü VNS-òåðàïèè (n=32).

Ðèñóíîê 2. Ýôôåêòèâíîñòü VNS-ñòèìóëÿöèè 
â çàâèñèìîñòè îò ïðîäîëæèòåëüíîñòè ëå÷åíèÿ (n=18).

0
1
2
3
4
5
6
7
8
9

10

6 мес 12 мес 24 мес
<50%
>50%
>75%
100%
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а у остальных — с побочными эффектами или низ-
кой комплаентностью. В общей сложности положи-
тельный эффект наблюдался у 48 (58%) пациентов, 
а полный контроль над приступами — у 16 (19%). 
Процент пациентов с ремиссией на КД, по нашим 
данным, не меняется по мере увеличения количества 
больных и составляет приблизительно 20% от обще-
го количества [2].

Имплантация стимулятора блуждающего нерва 
была проведена 32 пациентам. 

Как видно из таблицы 3, у большинства пациентов 
(65,6%) не наблюдалось выраженной положитель-
ной динамики, однако сокращение числа приступов 
более чем на 50%, снижение продолжительности, 
глубины и интенсивности припадков значительно по-
вышало их качество жизни. Ремиссия была достиг-
нута всего у 3 (9,3%) пациентов. Эффективность 
во многом зависела от продолжительности хрониче-
ской стимуляции, максимальный эффект наблюдал-
ся в случае непрерывного лечения в течение 12-24 
мес. (см. рис. 2).

Таким образом, при назначении VNS-терапии 
и врач, и пациент должны запастись терпением 
и не рассчитывать на быстрое купирование при-
ступов сразу после включения стимулятора. Тем 
не менее, после достижения эффекта, а он наблю-

дался у 29 (90,6%) из 32 пациентов, качество жиз-
ни, безусловно, значительно изменялось в лучшую 
сторону. Нельзя также не учитывать антидепрес-
сивный эффект стимуляции, приводивший к повы-
шению общего фона настроения, снижению нега-
тивизма и облегчению контакта с окружающими, 
на что указывало подавляющее большинство се-
мей пациентов.

Совокупная эффективность немедикаментозных 
методов лечения, применяемых нами в случае фар-
макорезистентного течения эпилепсии, приведена 
в таблице 4. 

Полный контроль над приступами был достигнут 
у 35,1% пациентов, а в целом положительный эф-
фект наблюдался у 78% больных. 

Таким образом, применение комплексного подхо-
да, предполагающего дифференцированный выбор 
того или иного метода немедикаментозного лечения, 
позволяет добиться значительных положительных 
результатов, несмотря на стойкую резистентность 
эпилепсии к медикаментозной терапии. 

Важным обстоятельством является то, что весь 
спектр современных методов обследования и лече-
ния должен быть доступен в рамках одного медицин-
ского учреждения, объединенного общей идеологи-
ей и методологией.

Ðèñóíîê 3. Àëãîðèòì íåìåäèêàìåíòîçíîãî ëå÷åíèÿ ôàðìàêîðåçèñòåíòíîé ýïèëåïñèè ó äåòåé.

Метод n
Эффективность

<50% >50% >75% 100%
Хирургия 63 9 (14,3%) 11 (17,4%) 3 (4,8%) 40 (63,5%)
Кетогенная диета* 73 25 (34%) 21 (26%) 11 (13%) 16 (19%)
VNS-терапия 32 3 (9,3%) 21 (65,6%) 5 (15,6%) 3 (9,3%)
Всего 168 37 (22%) 53 (31,5%) 19 (11,3%) 59 (35,1%)
Суммарная эффективность – 131 (78%)

Òàáëèöà 4. Ñîâîêóïíàÿ ýôôåêòèâíîñòü íåìåäèêàìåíòîçíûõ ìåòîäîâ ëå÷åíèÿ ó ïàöèåíòîâ ñ ôàðìàêîðåçèñòåíòíîé 
ýïèëåïñèåé (n=168).

*Â òàáëèöó íå âîøëè 10 ïàöèåíòîâ, ñíÿòûõ ñ äèåòû: òðîå – â ñâÿçè ñ íåñîáëþäåíèåì ðåêîìåíäàöèé, ñåìåðî – â ñâÿçè 
ñ ïîáî÷íûìè ýôôåêòàìè.

ФРЭ
Предхирург.
обследован.

ХИРУРГИЯ

Кетогенная
диета

Кетогенная
диета

VNS терапия

VNS терапияДети до 10 лет

Дети старше 10 лет

Кандидаты
на хирургию
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С учетом нашего опыта мы предлагаем следую-
щий алгоритм действий в случае резистентного тече-
ния эпилепсии (см. рис. 3):

1. Первый шагом является определение возмож-
ности хирургического лечения. В случае фокальных 
симптоматических/криптогенных эпилепсий прово-
дится предхирургическое обследование. Если по ре-
зультатам обследования пациент признается канди-
датом на хирургию, проводится оперативное вмеша-
тельство.

2. В случае отсутствия показаний к хирургическо-
му лечению алгоритм действий зависит от возраста 
пациента. Пациентам в возрасте до 10 лет в первую 
очередь следует назначать кетогенную диету, кото-
рая является, во-первых, неинвазивным методом 
лечения, а во вторых, в отличие от VNS-терапии, по-
зволяет быстро оценить эффективность (в течение 
трех месяцев). Пациенты старше 10 лет требуют об-
суждения возможности проведения КД с семьей, так 
как обеспечение комплаентности может быть значи-
тельно затруднено, в зависимости от социального 
статуса пациента.

3. При неэффективности кетогенной диеты или 
невозможности ее проведения рекомендуется им-
плантация стимулятора блуждающего нерва. 

В некоторых случаях, при недостаточной эффек-
тивности, возможно сочетание двух методов неме-
дикаментозного лечения, например, кетогенной дие-
ты и VNS-терапии.

Âûâîäû
Назрела острая необходимость создания сети эпи-

лептологических центров 4-го уровня на территории РФ, 
владеющих широким спектром обследований и методов 
лечения эпилепсии, включая фармакорезистентную.

С учетом высокого уровня заболеваемости и рас-
пространенности эпилепсии указанная инициатива 
должна осуществляться в рамках государственной 
программы, разработанной МЗ РФ.

Разработка и реализация указанной государствен-
ной программы гарантирует:

— повышение качества обследования и лечения 
пациентов с эпилепсией; 

— снижение уровня инвалидизации;
— увеличение числа работоспособных граждан;
— значительную экономию государственных 

средств, выделяемых на бессмысленное пожизнен-
ное медикаментозное обеспечение, периодическую 
интенсивную терапию, а также другие льготы, гаран-
тированные государством.
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ÍÅÉÐÎÔÈÇÈÎËÎÃÈ×ÅÑÊÈÅ 
ÀÑÏÅÊÒÛ ÏÑÈÕÎÏÀÒÎËÎÃÈ×ÅÑÊÈÕ 

ÐÀÑÑÒÐÎÉÑÒÂ ÝÏÈËÅÏÑÈÈ 
ÏÎÆÈËÎÃÎ ÂÎÇÐÀÑÒÀ

Михайлов В. А. 1, Дружинин А. К. 1, Киссин М. Я.2, Горелик А. Л.1,  

Бочаров В. В.1 

1 ФГБУ «Санкт-Петербургский научно-исследовательский психоневрологический институт 
им. В. М. Бехтерева» Минздрава РФ

2 ГБОУ ВПО «Первый Санкт-Петербургский государственный медицинский университет  
имени академика И. П. Павлова» Минздрава России

Резюме
В течение последних десятилетий отмечается рост заболеваемости и распространенности эпилепсии в старших 
возрастных группах. Нейрофизиологические константы привычного анализа ЭЭГ этой возрастной группы паци-
ентов достаточно разноречивы и малоинформативные. Цель исследования — определить наиболее специфические 
ЭЭГ-паттерны, по данным спектрального анализа когерентности и мощности у больных эпилепсией пожилого возраста, вы-
явить корреляционные связи нейрофизиологических данных и эмоционально-аффективных нарушений. Материалы и ме-
тоды. Исследовано 182 пациента пожилого возраста, из них 142 соответственно с последствиями органического 
поражения головного мозга, у 101 пациента течение заболевания осложнилось симптоматической локальной 
эпилепсией. Всем пациентам выполнена ЭЭГ с последующей обработкой методом когерентного анализа. 142 па-
циентам с органической и сосудистой патологией проведено клинико-психологическое тестирование с примене-
нием шкал и опросников (SF-36,QOLIE-31, SCL-90-R, BDI, HRDS, STAI). Результаты. У больных с эпилепсией по-
жилого возраста, по данным пространственного временного анализа, формируются стойкие «патологические», 
когерентные связи в дельта- и тета-диапазонах ЭЭГ, с формированием межполушарных контактов (Т6-Р3, Т4-Т3, 
Р4-О1), происходит увеличение количества этих связей в задней височной области, передней лобной области 
справа, теменной области слева (Т6,Т5, F8,P3). Данные нейрофизиологического анализа подтверждают наличие 
депрессивных и тревожных расстройств в этой группе пациентов: депрессия — у 56,3% больных эпилепсией; 
тревожное расстройство — у 8,7%; легкое когнитивное расстройство — у 11,7%. Значения показателей депрес-
сии по шкале BDI составили 34,81±2,73 балла, HRDS — 21,84±1,50. Заключение. Материалы, полученные в ходе 
исследования, позволяют сделать заключение о некоторых особенностях пространственной временной органи-
зации биопотенциалов головного мозга у больных с эпилепсией пожилого возраста в сравнении с группами па-
циентов пожилого возраста без этой патологии и их взаимной связи с выраженностью психопатологической 
симптоматики. 

Ключевые слова
Эпилепсия у пожилых, когерентный анализ ЭЭГ, депрессия, пространственно-временная организация, эмоцио-
нально-аффективные расстройства. 
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Ââåäåíèå
Актуальность исследований по различным аспек-

там патологии позднего возраста обусловлена мно-
гими факторами, но прежде всего ростом доли по-
жилых в общей популяции населения многих стран 
мира [2,4,5,11,13]. В связи с этим проблема возникно-
вения эпилептических припадков у взрослых и пожи-
лых людей приобретает особое значение 
[5,11,13,18,19,22]. В России в возрасте старше 60 лет 
эпилепсией страдают более 100 россиян на каждые 
100 тыс. населения [2,7,24,25]. Удельный вес пациен-
тов с «поздней эпилепсией» среди всех больных эпи-
лепсией составляет 11% [4,5,9,19,22]. Несмотря 
на активное изучение эпилепсии пожилого возраста 
(ЭПВ), в настоящий момент исследования нейрофи-

зиологии эпилепсии этой группы занимают скромное 
место в оценке деятельности мозга при данной пато-
логии как в начале заболевания, так и в динамике 
реабилитационного процесса [3,7,16,24]. 

Современное состояние проблем нейрофизиоло-
гии диктует новые концепции рассмотрения биоэ-
лектрической активности головного мозга и решения 
обратной задачи ЭЭГ при эпилепсии, в т. ч. и в пожи-
лом возрасте. В оценке показателей ЭЭГ, кроме оцен-
ки данных привычной визуальной картины, в настоя-
щее время придается большое значение методам 
математической обработки и локализации источни-
ков патологической активности коры головного моз-
га и нижележащих структур, как одному из направ-
лений анализа патофизиологии нейрональных сетей 

NEUROPHYSIOLOGICAL AND PSYCHOPATHOLOGICAL ASPECTS OF EPILEPSY IN ELDERLY

Mikhailov V. A.1, Druzhinin A. K.1, Gorelik A. L.1, Kissin M. Ya.2, Bocharov V. V.1

1 St. Petersburg V. M. Bekhterev Psychoneurological Research Institute
2 The first St. Petersburg State Medical University named after Academician Pavlov

Summary

In the past decades, an increasing incidence and prevalence of epilepsy in older age groups. Neurophysiological 
constants of the usual analysis of the EEG in this age group of patients is quite contradictory and inconclusive. Objective: 
to determine the most specific EEG-patterns, according to the spectral analysis of coherence and capacity in patients 
with epilepsy elderly, to identify correlations and neurophysiological data of emotional-affective disorders. Materials and 
methods: we Studied 182 patients older, and of these, 142 respectively with the effects of organic lesions of the brain, in 
101 patients the disease was complicated by symptomatic epilepsy local. All patients underwent EEG with subsequent 
processing by the method of coherent analysis. 142 patients with organic and vascular pathology clinical and 
psychological testing with the use of scales and questionnaires (SF-36,QOLIE-31, SCL-90-R, BDI, HRDS, STAI). Results: 
In patients with epilepsy elderly according to the spatial temporal analysis formed persistent «pathological», coherent 
communication in the Delta and theta bands of the EEG interhemispheric formation of contacts (T6-P3, T4-T3, P4-O1), 
the increase in the number of these links in the rear temporal region, the anterior frontal right, parietal left (T6,T5, F8,P3). 
Neurophysiological value analysis confirm the presence of depressive and anxiety disorders in this group of patients 
(depression in 56,3% of patients with epilepsy, anxiety disorder in 8.7% of MCI — 11.7%. Values of indicators of 
depression on the BDI scale in amounted 34.81±2.73 points, HRDS — of 21.84±1.50). Conclusion: the materials obtained 
during the study allow to make a conclusion about some features of spatial-temporal organization of brain biopotentials 
in patients with epilepsy elderly in comparison with groups of elderly patients without this pathology, and their mutual 
relation with the severity of psychopathological symptoms.
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Epilepsy, elderly, coherent analysis EEG, depression, spatial-temporal organization, emotional-affective disorders.
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и их взаимосвязи с клинической картиной эпилеп-
сии, степенью выраженности психопатологических 
проявлений заболевания [6,8,14,24]. 

На смену топической, описательной системе ло-
кальных и межполушарных проявлений активности 
различных диапазонов частот приходит методология 
пространственно-временной организации патологи-
ческих состояний головного мозга и ее составляю-
щих, в т. ч. при анализе непсихотических психических 
расстройств при эпилепсии [3,6,24]. Результаты ис-
следований различных авторов доказывают, — 
в структуре заболевания отмечается увеличение 
форм эпилепсии с непсихотическими аффективны-
ми расстройствами, количества больных эпилепсией 
с пограничными тревожными и аффективными рас-
стройствами с 11% до 66% [1,4,5,10,13]. 

Проведенное нами катамнестическое исследова-
ние 1283 пациентов с ЭПВ (старше 60 лет), состояв-
ших на учете в городском эпилептологическом цен-
тре Санкт-Петербурга и  СПб НИПНИ им. В. М. Бехте-
рева, позволило выявить у 98,13% больных наличие 
различных эмоционально-аффективных рас-
стройств в структуре коморбидной психопатологи-
ческой симптоматики. Мы бы хотели добавить к этому 
концепцию синергетического анализа процессов измене-
ния соматических, нейрофизиологических, нейрохимиче-
ских процессов и взаимодействие этих факторов с выс-
шими психическими функциями индивида, учитывая «по-
перечный» срез особенностей психологических характе-
ристик личности больного эпилепсией. 

Одним из методов, представляющих интерес для 
анализа ЭЭГ, является когерентный анализ данных 
по каналам, оценка средней когерентности и средней 
спектральной мощности [3,7,24]. Когерентность элек-
трических сигналов мозга (КОГ) является количественным 
показателем синхронности вовлечения различных корко-
вых зон при их функциональном взаимодействии, обеспе-
чивающим интегративную деятельность мозга [7]. Значе-
ния коэффициентов КОГ варьируют от 0 до 1: чем выше 
значение КОГ, тем согласованнее активность данной об-
ласти с другой активностью, выбранной для измерения, 
как в норме, так и при патологии. Многие исследователи 
приводят данные когерентного анализа при непсихотиче-
ских и психотических психических расстройствах, иногда 
с полярными заключениями и выводами [9,10,15,21,23]. 
Авторы утверждают, что при высокой прогредиентности 
пароксизмального синдрома у больных с правополушар-
ной асимметрией (ППА) страдают функции лобных отде-
лов мозга, в связи с этим возникают когнитивные наруше-
ния и снижение исполнительских функций. Напротив, 
у больных с левополушарной асимметрией (ЛПА) прогре-
диентность припадков связана с расстройствами аффек-
тивного круга и другими психопатологическими признака-
ми [6,8]. Это говорит о вовлечении в процесс в большей 
степени височных структур, в частности, лимбической си-
стемы, отвечающей за аффективную сферу. Другие авто-
ры утверждают, что леволатеральный и симметричный 
типы сопряжены с высоким уровнем интроверсии, тре-

вожности, ипохондрическими жалобами, боязливостью, 
низким уровнем самоконтроля [3,13]. 

Исследований, посвященных оценке пространственной 
временной организации биопотенциалов головного мозга 
у больных с эпилепсией пожилого возраста, в доступной 
литературе нами не было найдено, что диктует своевре-
менность таких наблюдений.

Цели исследования — определить наиболее общие 
и специфические ЭЭГ-характеристики, по данным спек-
трального анализа когерентности и мощности у больных 
эпилепсией пожилого возраста, выявить возможные кор-
реляционные связи с частотой и степенью проявления 
эмоционально-аффективных нарушений, оказывающих 
влияние на качество жизни пациентов.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû 
Исследованы три группы пациентов (182 человека), 

из них 142 больных, которые в течение последних 3-5 
лет перенесли различные органические поражения 
головного мозга (острое нарушение мозгового крово-
обращения, травмы и опухоли головного мозга, по-
следствия нейроинфекций, эндогенных метаболиче-
ских интоксикаций). У 101 пациента течение заболе-
вания осложнилось симптоматической локальной 
эпилепсией. В 1-й контрольной группе наблюдений 40 
обследований (20 мужчин, 20 женщин) — без грубых 
неврологических заболеваний. Во 2-й группе (101 па-
циент) последствия поражений головного мозга ос-
ложнилось развитием симптоматической, локально 
обусловленной эпилепсией. В 3-й группе пациентов 
с последствиями инсульта 41 обследованный (20 
мужчин, 21 женщина) пароксизмальных состояний 
эпилептической природы не отмечалось. Средний 
возраст пациентов 1-й группы составил 63,00±2,5 го-
да, 2-й группы — 62,5±2,25 года, 3-й группы — 
62,5±2,7 года. Характеристика этиологии симптома-
тической эпилепсии во 2-й группе: последствия 
ОНМК-61,5%, черепно-мозговые травмы — 19,2%, 
опухоли — 4%, нейроинфекции — 11,5%, метаболи-
ческие эндогенные интоксикации — 3,8%. Время 
от перенесенного этиологического заболевания 
до развития симптоматической эпилепсии составило: 
до 1 мес. — 15,4 %, от 1 мес. до 1 года — 61,60%, от 1 
года до 5 лет — 11,50%, больше 5 лет — 11,50%. 

Структура эпилептических приступов представля-
ет следующую картину: сложные парциальные при-
падки — 48%, комплексные парциальные сложные 
припадки — 24%, простые парциальные припадки — 
20%, генерализованные припадки — 4%, полиморф-
ные генерализованные припадки — 4%. 

Всем пациентам было проведено стандартное не-
врологическое, нейровизуализационное, нейрофизи-
ологическое обследование. Психологическое тести-
рование осуществлялось с использованием опросни-
ков КЖ: SF-36, QOLIE-31, опросник SCL-90-R (Derogatis 
с соавт., 1974), шкал депрессии Бека (Beck Depression 
Inventory, А. Т. Beck, 1961), Гамильтоновской шкалы 
депрессии (HRDS), шкалы тревоги Спилбергера (STAI, 
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адаптация Ю. Л. Ханина, 1976). ЭЭГ регистрировали 
с помощью аппаратно-программного комплекса «Те-
лепат» (Россия) с частотой дискредитации 200 Гц 
и полосой пропускания от 0 до 45 Гц. Запись осущест-
вляли монополярно по схеме «10-20». 

В ходе исследований анализировали показатели 
ЭЭГ по средней когерентности (СРКОГ), спектральной 
мощности (СМ), когерентности по каналам (КОГК), 
учитывались средние (0,45-0,649) и сильные (0,65-
1,00) индексы когерентности при обработке КОГК, 
с использованием программы WinEEG. 

Статистическая обработка данных проводилась 
при помощи программы IBM SPSS Statistics 2012, 

с применением методов Уитни-Манна, критерия 
Стьюдента, коэффициента тау-Кендалла.

Ðåçóëüòàòû
При анализе нейрофизиологических данных ЭЭГ 

методом кросс-корреляционных сравнений в трех 
группах пациентов получены следующие данные. При 
сравнении показателей средней когерентности (CКОГ) 
у  всех трех групп пациентов статистической значимой 
разницы выявлено не было. При сравнении результа-
тов ЭЭГ с применением оценки когерентности по кана-
лам получены следующие данные: в 1-й контрольной 
группе (N=40) наблюдались сильные когерентные ин-

Ðèñóíîê 1. Ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç êîãåðåíòíîñòåé ïî êàíàëàì, ñ ñèëüíûì èíäåêñîì êîýôôèöèåíòà êîãåðåíòíîñòè  
(0,65-1,0) ÝÝÃ.

Ïðèìå÷àíèå. Î÷åðåäíîñòü àíàëèçèðóåìûõ êîãåðåíòíûõ ñâÿçåé (ÊÎÃ), ñëåâà íàïðàâî: äåëüòà-ðèòì, òåòà-ðèòì, àëüôà-
ðèòì, áåòà-1-ðèòì.

Группа 1. Контрольная группа пациентов, N=40

Группа 2. Симптоматическая эпилепсия, N=101

Группа 3. Последствия ОНМК. N=41

Дельта КОГ 0,65-1,0

Дельта КОГ (0,65-1,0)

Тета КОГ 0,65-1,0

Тета КОГ 0,65

Альфа КОГ 0,65-1,0ОНМК ОНМК

ЭПИЛЕПСИЯ

ОНМКОНМК Бета КОГ 0,65-1,0

Бета КОГ 0,65-1,0

Альфа N=39 КОГ Контроль

0,750,75

0,754

Альфа КОГ 0,65ЭПИЛЕПСИЯ ЭПИЛЕПСИЯ ЭПИЛЕПСИЯ
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дексы КИ (больше 0,65) только в альфа-диапазоне, 
с локализацией в лобных областях (Fp1, Fp2, 
F3,F4,F7,F8) и правой затылочно-теменной (O2,P4). Ко-
личество сильных когерентных связей нарастает в 3-й 
группе (последствия ОНМК) во всех диапазонах, осо-
бенно альфа, с преимущественной локальностью 
в передне-лобных, височных и затылочно-височных 
областях (Fp1,Fp2,T3,T5,P3,O2), со смещением актив-
ности в левую гемисферу, то есть наличием межполу-
шарной асимметрии. Наибольшее количество «новых» 
патологических связей во всех диапазонах наблюда-
ется во 2-й группе пациентов: значимые различия 
в дельта- и тета-диапазонах с формированием межпо-
лушарных связей (Т6-Р3, Т4-Т3, Р4-О1), с последую-
щим увеличением количества этих связей в задней 
височной области, передней лобной справа, теменной 
области слева (Т6,Т5, F8,P3) (см. рис. 1).

Анализ средних когерентных индексов (0,45-0,65) 
также говорит о неоднородности БЭА коры во всех 
трех группах исследованных пациентов. Наименьшее 
количество средних связей выявлено в 1-й контроль-
ной группе, для которой характерно равномерное рас-
пределение по корковым образованиям и относитель-
ная симметрия, с большей активностью в альфа-диа-

пазоне, что, по-видимому, характерно для пациентов 
пожилого возраста и является их возрастной нормой. 
Наибольшее количество средних связей отмечено 
у пациентов 2-й группы, особенно в альфа- и тета-диа-
пазонах, с относительной симметричностью распре-
деления, но с элементами сдвига правополушарной 
активности медленно-волновой характеристики, осо-
бенно выражен компонент межполушарных взаимо-
действий, нарастающий с увеличением частотного 
ритма (от дельта до бета). 3-я группа наблюдений ха-
рактеризуется повышенной активностью по сравне-
нию с контрольной группой, но имеет отличия от груп-
пы пациентов с эпилепсией: меньше когерентных свя-
зей в тета-ритме, альфа и бета-диапазонах, выражен-
ное снижение показателей медленной волновой 
активности, симметричное распределение БЭА коге-
рентности в альфа-диапазоне. Таким образом, у боль-
ных с эпилепсией отмечена гораздо более выражен-
ная медленно-волновая активность сильных и сред-
них когерентных связей по сравнению с 1-й и 3-й 
группой пациентов, имеются значимые различия ЭЭГ-
картины биоэлектрической активности коры головно-
го, с нарастанием межполушарной асимметрии справа 
и определенной локальностью процессов, затрагива-

Ðèñóíîê 2. Ñïåêòðàëüíàÿ ìîùíîñòü äåëüòà-ðèòìà â ñðàâíèâàåìûõ ãðóïïàõ èññëåäîâàíèÿ, ìêÂ2.

Ïðèìå÷àíèå. Ðàçëè÷èÿ ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûå, t-êðèòåðèé Ñòüþäåíòà, ð<0,04.
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ющих в основном передне-лобные и теменно-височ-
ные области с формированием стойких, патологиче-
ских «новых» когерентных связей. 

При исследовании спектральной мощности (СМ) 
ЭЭГ выявлена значимая статистическая разница меж-
ду показателями нормы, 1-й группы (N=40 пациентов) 
и 2-й группы (N=101, симптоматическая эпилепсия). 
Отмечено нарастание спектральной мощности в дель-
та- и тета-диапазонах, особенно в лобных и височных 
областях (Fp1,F7,F8,T3,T5), с сохранением этих показа-
телей в бета-диапазоне в лобных и центральных об-
ластях при сравнительно однородной картине этого 
показателя в альфа-диапазоне. Такая же выраженная 
разница спектральной мощности прослеживается при 
сравнении 2-й и 3-й групп пациентов (см. рис. 2).

Ведущее место в структуре непсихотических пси-
хических нарушений (НПР) у исследованных нами 
больных занимало депрессивное и тревожное рас-
стройство, однако соотношение этих выявленных 
НПР в сравниваемых группах было различным: де-
прессия была обнаружена у 56,3% больных эпилеп-
сией и у 21,4% больных, перенесших только ОНМК, 
а тревожное расстройство — у 8,7% и 64,3% соот-
ветственно, легкое когнитивное расстройство — 
у 11,7% и 7,2% соответственно (см. рис. 3). 

Средние значения показателей депрессии по шкале 
BDI в сравниваемых группах (2-я и 3-я группы) состави-
ли 34,81±2,73 и 28,57±3,07 баллов, а по шкале HRDS — 
21,84±1,50 и 13,79±1,36 (p≤0,01) соответственно. При 
исследовании симптоматической психопатологии 
по методике SCL-90-R получены следующие результа-
ты: общий индекс тяжести симптомов GSI (General index 
of the severity of the symptoms) составил  1,21 баллов 
во второй группе и 0,70 — в третьей. У больных 2-й 
группы (ЭПВ) установлена выраженная корреляцион-
ная связь между депрессией, тревожностью и общим 
индексом тяжести симптомов, а также рядом других 

психопатологических факторов. В 3-й группе (послед-
ствия ОНМК) выявлены слабые корреляционные связи 
между тревожностью и общим индексом тяжести сим-
птомов (GSI), которые значимо не влияли на другие 
факторы психопатологической симптоматики.

Âûâîäû
1. Анализ нейрофизилогической картины простран-

ственной временной организации биопотенциа-
лов ЭЭГ у больных эпилепсией пожилого возраста 
позволяет сделать вывод о значимых различиях 
этой группы от других групп нозологических воз-
растных патологий.

2. При оценке ЭЭГ методом сравнения когерентности 
по каналам (КОГ) выделены значимые различия 
у больных с ЭПВ по всем частотным ритмам (дель-
та-, тета-, альфа-, бета-1), что подтверждает вы-
раженное влияние эпилептического процесса 
на состояние нейронных связей различных обла-
стей головного мозга, в т. ч. и на усиление непси-
хотических психических расстройств в группе па-
циентов с симптоматической эпилепсией пожило-
го возраста.

3. Показатель спектральной мощности значимо раз-
личается в трех группах обследованных, наиболь-
шие значения определяются у больных с эпилеп-
сией пожилого возраста, что, возможно, является 
клинико-нейрофизиологическим предиктором сте-
пени активности эпилептического процесса.

4. Выявленные изменения медленно-волновой ак-
тивности с межполушарными связями в задне-
височных, теменных и затылочных долях, нали-
чие патологических изменений в альфа-диапазо-
не у пациентов с эпилепсией являются специфи-
ческим характерным «маркером» ЭПВ.

5. Полученные результаты исследования свидетель-
ствуют о том, что у больных ЭПВ статистически 

Ðèñóíîê 3. Ðàñïðåäåëåíèå íåïñèõîòè÷åñêèõ ïñèõè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ â ñðàâíèâàåìûõ ãðóïïàõ.

Ïðèìå÷àíèå. ð – êîýôôèöèåíò Ñòüþäåíòà, p≤0,01.
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значимо повышены показатели эмоционально-
аффективных расстройств, с акцентом на усиле-
ние депрессии, по сравнению с пациентами, пере-
несшими только инсульт.

6. Степень выраженности депрессии и тревоги на-
ходится в прямой корреляционной связи с други-
ми психопатологическими проявлениями эпилеп-
сии (соматизацией, фобией, психотизмом, меж-
личностной сенситивностью, враждебностью, 
обсесивностью, компульсией) по сравнению 

с группой пациентов только с последствиями 
ОНМК.

7. Нейрофизиологическая картина активности го-
ловного мозга, полученная методом простран-
ственной временной ориентации биопотенциалов, 
позволяет предположить наличие взаимовлияний 
степени локальных нарушений БЭА и выраженно-
сти психопатологических проявлений, особенно 
депрессии у пациентов с симптоматической эпи-
лепсией пожилого возраста.
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Лукьянова Е. Г. 1,2, Айвазян С. О.1,2, Осипова К. В.1,2, Сорвачева Т. Н.3,  
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Резюме
Цель. В работе изложен опыт применения кетогенной диеты (КД) в лечении фармакорезистентной (ФР) эпилеп-
сии. Некурабельная эпилепсия наносит непоправимый ущерб здоровью пациентов, особенно в детском возрасте, 
вызывая так называемую эпилептическую энцефалопатию, приводящую к регрессу когнитивных и двигательных 
функций. Материалы и методы. Под нашим наблюдением находились 95 пациентов (дети от 1 года до 14 лет, 
страдающие рефрактерной эпилепсией с частыми, многократными приступами). Результаты. Применение КД со-
вместно с противосудорожной терапией или без нее у 20% детей с ФР эпилепсией приводит к полному купиро-
ванию эпилептических приступов, позволяет улучшить качество жизни пациентов, что подтверждается бальной 
оценкой с использованием шкал Hague и ШОКЖ. Также получены объективные данные о положительных сдвигах 
в психомоторном развитии пациентов на фоне применения КД, установленные с помощью шкал Griffits 1, Griffits 
2 и GMFМ. Выводы. КД является эффективным методом лечения рефрактерной эпилепсии. Суммарная эффек-
тивность в виде сокращения количества приступов более чем на 50% отмечалась у 46 пациентов, что составило 
48% от общего количества. Применение КД позволит улучшить качество жизни пациентов.
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Кетогенная диета, фармакорезистентная эпилепсия, дети.
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Ââåäåíèå
Распространенность эпилепсии среди детского 

населения достаточно высока и достигает 1% [6,12]. 
Несмотря на успехи современной эпилептологии 
и использование новейших антиэпилептических пре-
паратов, в  30-40% случаев формируется фармако-
резистентное (ФР) течение заболевания [9]. Некура-
бельная эпилепсия наносит непоправимый ущерб 
здоровью пациентов, особенно в детском возрасте, 
вызывая так называемую эпилептическую энцефа-
лопатию, приводящую к регрессу когнитивных и дви-
гательных функций. Применение кетогенной диеты 
(КД) — принципиально нового для России немедика-
ментозного метода лечения тяжелых эпилептических 
синдромов у детей — открывает большие терапевти-
ческие возможности, нередко приводящие к полно-
му купированию эпилептических приступов. КД 
включена в стандарты лечения фармакорезистент-
ных форм эпилепсии, рекомендованные Междуна-
родной Противоэпилептической Лигой [7,13]. 

Установлено, что около 15-20% пациентов с ФР 
эпилепсией имеют показания для нейрохирургиче-
ского лечения, однако и хирургическое лечение эпи-
лепсии также остается неэффективным более чем 
у трети пациентов. В остальных 80-85% случаев за-
болевание приобретает прогредиентный характер, 
приводит к прогрессирующему когнитивному дефек-
ту, глубокой инвалидизации, социальной дезадапта-
ции [2,13].

Разработке диетотерапии предшествовали попыт-
ки лечения эпилепсии голодом, известные еще с би-
блейских времен. Рафаэль в «Преображении» изо-
бразил сцену изгнания Иисусом бесов «молитвой 
и постом» (Евангелие от Матфея 17: 14-21). 

Кетогенная диета, уже десятки лет применяющая-
ся в большинстве развитых стран мира, к сожале-
нию, не получила распространения в России и широ-
ко применяется только в Научно-практическом цен-
тре специализированной медицинской помощи де-
тям имени В. Ф. Войно-Ясенецкого ДЗ г. Москвы.

EFFECT OF KETOGENIC DIET ON COGNITIVE AND MOTOR FUNCTIONS IN CHILDREN WITH DRUG-RESISTANT 
EPILEPSY

Lukyanova E. G.1,2, Ayvazyan S. O.1,2, Osipova K. V.1,2, Sorvacheva T. N.3, Pyreva E. A.2,3

1 Scientific-Practical Center of specialized medical care for children named after V. F. Voyno-Yasenetskogo, Moscow
2 Medical Center «Nevromed», Moscow
3 Russian Medical Academy of Postgraduate Education, Moscow

Summary
Objective. We describe our experience of using the ketogenic diet (KD) for the treatment of drug-resistant epilepsy. 
Refractory epilepsy causing irreparable damage to the health of patients giving an epileptic encephalopathy with 
regression of cognitive and motor functions especially in childhood. Materials and methods. We observed 95 patients, 
the children from 1 year to 14 years old with refractory epilepsy with frequent seizures. Results. For 20% of children with 
drug-resistant epilepsy using KD with or without anticonvulsant therapy resulted to treating and prevention of all types 
of seizures. The improvement of the quality of life for them we estimated by Hague and QLS scales. Using the KD we have 
achieved the reliable positive changes in the psychomotor development of patients tested by Griffits 1, Griffits 2, and 
GMFM scales. Conclusions. KD is an effective treatment for refractory epilepsy. The overall efficiency (seizure reducing 
more than 50%) was observed in 48 patients, representing 48% of the total. The use of the KD will improve the quality 
of life of patients.
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Ketogenic diet, drug-resistant epilepsy, children. 
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Кетогенный рацион предусматривает резкое сни-
жение количества углеводов при увеличении содер-
жания жиров. В этих условиях происходит переклю-
чение энергетического обмена с углеводного на ли-
пидный, что сопровождается накоплением кетоно-
вых тел, которые, как полагают специалисты, 
и оказывают противосудорожный эффект. Механизм 
действия диеты до настоящего времени остается не-
достаточно изученным. Предполагается, что кетоно-
вые тела запускают целую серию биохимических 
процессов, результатом которых является подавле-
ние судорожной активности мозга [3,4,5,10,11].

Эффективность метода, по различным данным, 
составляет от 15 до 25%. Известно, что помимо со-
кращения частоты и тяжести эпилептических при-
ступов, КД вызывает позитивные сдвиги в когнитив-
ном и моторном развитии пациентов, что значитель-
но повышает уровень качества жизни и снижает ин-
валидизацию. Тем не менее, статистически 
достоверных данных, оценивающих когнитивные 
и моторные функции у детей, получающих КД, до на-
стоящего времени в мировой литературе не пред-
ставлено, а основное внимание исследователями 
уделяется частоте и тяжести эпилептических присту-
пов.

Цель нашего исследования — провести комплекс-
ную, не только качественную, но и количественную 
оценку эволюции психомоторных функций пациен-
тов на фоне лечения КД с помощью известных меж-
дународных и отечественных шкал, а также провести 
анализ эффективности КД в отношении различных 
типов эпилептических приступов и электроэнцефа-
лографических нарушений. 

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû
В исследование включено 95 пациентов в возрасте 

от 1 года до 14 лет с различными формами эпилеп-
сии, резистентными к терапии противосудорожными 
средствами, не имеющих противопоказаний со сто-
роны неврологического, соматического и нутритив-
ного статусов, проходивших стационарное обследо-
вание и лечение в отделении психоневрологии НПЦ 
специализированной медицинской помощи детям. 
Из них 40 человек оценены ретроспективно, а 55 че-
ловек, находящихся на КД, — проспективно, для них 
проведена комплексная сравнительная оценка дина-
мики психических и моторных функций с помощью 
международных и отечественных шкал.

Мы использовали шкалы Griffits 1 (рассчитанная 
для детей первого года жизни) и Griffits 2 (адаптиро-
ванная для детей второго года жизни) для детей бо-

лее старшего возраста, так как у них отмечались вы-
раженные психомоторные нарушения.

Изучаемая группа была разделена на подгруппы 
по ряду признаков:

— в зависимости от локализации и этиологии 
на следующие подгруппы: симптоматическая фо-
кальная эпилепсия (СФЭ) — 37 (39%), криптогенная 
фокальная эпилепсия (КФЭ) — 17 (18%), идиопати-
ческая фокальная эпилепсия (ИФЭ) — 4 (4%), всего 
фокальных эпилепсий — 58 (61%); симптоматиче-
ская генерализованная эпилепсия (СГЭ) — 9 (9,5%), 
криптогенная генерализованная эпилепсия (КГЭ) — 
10 (10,5%), идиопатическая генерализованная эпи-
лепсия (ИГЭ) — 16 (17%), всего генерализованных 
эпилепсий — 35 (37%); неклассифицируемая эпи-
лепсия — 2 (2%);

— в зависимости от возраста: от 1 до 3 лет — 22 
(40%), от 3 до 10 лет — 29 (53%) и старше 10 лет — 4 
(7%);

— в зависимости от частоты и тяжести припадков 
в сутки: <50 — 39 (41%), 50-100 — 24 (26%), 100-
150 — 11 (12%), 150-200 — 7 (7%), 200-250 — 5 (5%), 
более 250 — 9 (9%);

— в соответствии с типом приступа: генерализо-
ванные приступы (ГЭП) — 13 (14%), эпилептические 
спазмы (ЭС) — 47 (49%), простые фокальные при-
ступы (ПФП) — 12 (13%), сложные фокальные при-
ступы (СФП) — 18 (19%), вторично-генерализован-
ные приступы (ВГП) — 5 (5%). 

Контрольная группа — 60 пациентов с ФР эпилеп-
сией. 

Ðåçóëüòàòû
Эффективность КД в отношении эпилептических 

приступов представлена в таблице 1.
Наиболее выраженный эффект отмечался в слу-

чае миоклонических, атонических припадков и ати-
пичных абсансов, их количественное снижение отме-
чалось у 57 пациентов (63%), а полное купирова-
ние — у 4 (4%). Также в отношении ЭС количествен-
ное снижение наблюдалось у 20 пациентов (22%), 
а полное купирование — у 5 (5%). 

Объективная оценка эволюции тяжести припадков 
проводилась с помощью шкалы Hague, которая вклю-
чает 13 вопросов, отражающих нарушение сознания 
во время приступа, тяжесть припадков, непроизволь-
ное мочеиспускание во время приступа, травмы, при-
кусывание языка, головную и мышечную боль. Отме-
чалась следующая динамика тяжести эпилептических 
приступов (n=55): у 8 (14%) пациентов тяжесть присту-
пов снизилась с тяжелой до средней степени тяжести 

Количество 
 пациентов

Эффективность

<50% >50% >75% 100% без эффекта
95 (100%) 14 (15%) 11 (11%) 16 (17%) 19 (20%) 35 (37%)

Òàáëèöà 1. Ýôôåêòèâíîñòü êåòîãåííîé äèåòû â îòíîøåíèè ýïèëåïòè÷åñêèõ ïðèñòóïîâ. 
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(СФП эволюционировали в ПФП или продолжитель-
ность выключения сознания значительно снизилась, 
уменьшилась интенсивность и тяжесть приступов, 
исчезло мочеиспускание, снизилась травматизация); 
у 31 (57%) пациента — со средней степени до легкой 
(значительное сокращение продолжительности при-
ступов, исчезли постприступные нарушения, сонли-
вость и тошнота); у 5 (9%) пациентов характер присту-
пов не изменился; у 11 (20%) пациентов наблюдалось 
полное купирование приступов.

Нейропсихологическое исследование в динамике 
с использованием шкал психомоторного развития 
Griffits 1 и 2 позволяет определить уровень развития 
ребенка по таким параметрам, как моторика, соци-
альная адаптация, слух и речь, зрительная функция 
и действия рук, способность к игре. Оценка крупных 
двигательных функций в динамике проводилась 
по шкале Gross Motor Function Measure (GMFM). Шка-
ла содержит 88 тестов, каждый из которых оценива-
ется по 4-бальной системе, с последующим вычисле-
нием общего балла развития моторных функций 
и отдельно баллов по каждому из предложенного 
положения в конце задания. 

Оценка качества жизни (КЖ) проводилась в соот-
ветствии со шкалой оценки качества жизни пациен-
тов с поражением центральной нервной системы [1]. 

Результаты комплексного применения перечис-
ленных шкал с бальной оценкой динамики тех или 
иных функций представлены в таблице 2.

Шкала оценки качества жизни пациентов с пора-
жением центральной нервной системы выявила от-
четливое улучшение качества жизни в исследуемой 
группе пациентов: сумма баллов до КД соответство-
вала 30 баллам (плохое КЖ), через два года приме-
нения КД — 60 баллов (удовлетворительное КЖ), 
после снятия с КД — 45 баллов (удовлетворительное 
КЖ). В контрольной группе: до лечения — 25 баллов 
(плохое КЖ), через два года применения противосу-
дорожной терапии — 30 баллов (плохое КЖ).

Наблюдалась положительная динамика со сторо-
ны психомоторного развития (шкала Griffits 1; 21 па-
циент (38%)): до КД — 46 баллов (развитие в среднем 
по группе соответствует возрасту 4-месячного ре-
бенка), через 3 мес. на КД — 73 балла (развитие 
в среднем по группе соответствует возрасту 6-месяч-
ного ребенка), после снятия с КД — 57 баллов (раз-
витие в среднем по группе соответствует возрасту 
4-месячного ребенка). Динамика психомоторного 
развития по шкале Griffits 2 (34 пациента (62%)): 
до КД — 223 балла (развитие в среднем по группе 
соответствует возрасту 1 год 8 мес.), через 3 мес. 
на КД — 252 балла (развитие в среднем по группе 
соответствует возрасту 2-летнего ребенка), после 
снятия с КД — 242 балла (развитие в среднем 
по группе соответствует возрасту 1 года 11 мес.). 

В контрольной группе: по шкале Griffits 1 до лече-
ния — 36 баллов (развитие соответствует возрасту 
4-месячного ребенка), через два года применения 
антиэпилептических препаратов — 38 баллов (раз-
витие соответствует возрасту 4-месячного ребенка); 
по шкале Griffits 2 до лечения — 214 балла (развитие 
соответствует возрасту 1 год 7 мес.), через два года 
применения препаратов — 224 балла (развитие соот-
ветствует возрасту 1 год 8 мес.). 

Необходимо отметить, что дети, которые находи-
лись на КД и в контрольной группе, имели выражен-
ные неврологические нарушения в виде параличей, 
парезов и задержки интеллектуального развития. 
У детей на фоне диетотерапии через 3 мес. ее при-
менения отмечались положительные сдвиги в когни-
тивном и моторном развитии, чего не наблюдалось 
в контрольной группе на фоне приема АЭП даже че-
рез два года.

Эволюция тяжести припадков прослежена с помо-
щью шкалы Hague. Уровень тяжести приступов до КД 
соответствовал 38 баллам (тяжелая степень тяжести 
приступов), через два года применения КД — 24 бал-
ла (средняя степень тяжести приступов), после сня-

Дети на кетогенной диете (n=55)
До КД 30 46 223 38 75
3 мес. 35 73 252 35 79
6 мес. 40 78 258 34 76
1 год КД 40 80 264 28 87
2 года КД 60 82 268 24 96
Снят с КД 45 57 242 27 89

Контрольная группа (n=60)
до лечения 25 36 214 39 65
6 мес. 30 37 221 38 65
1 год 30 40 223 37 72
2 года 30 38 224 38 70

Òàáëèöà 2. Êîìïëåêñíàÿ îöåíêà äèíàìèêè ïñèõîìîòîðíîãî ðàçâèòèÿ, òÿæåñòè ïðèñòóïîâ è êà÷åñòâà æèçíè ó ïàöèåíòîâ íà 
êåòîãåííîé äèåòå.

Ïðèìå÷àíèå. ØÎÊÆ – øêàëà îöåíêè êà÷åñòâà æèçíè; G1 – øêàëà ïñèõîìîòîðíîãî ðàçâèòèÿ ïî Griffits 1; G2 – øêàëà 
ïñèõîìîòîðíîãî ðàçâèòèÿ ïî Griffits 2; Hague – øêàëà Hague; GMFM – øêàëà Gross Motor Function Measure.
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тия с КД — 27 баллов (средняя степень тяжести при-
ступов). В контрольной группе: до лечения — 39 
баллов (тяжелая степень тяжести приступов), через 
два года применения противосудорожной терапии — 
38 баллов (тяжелая степень тяжести приступов). 

37 (67%) пациентов с двигательными нарушения-
ми были исследованы с помощью шкалы GMFM для 
оценки динамики моторных функций на фоне при-
менения КД: до КД — 75 баллов (независимое пере-
движение ограничено), два года КД — 96 баллов 
(ходят независимо, заметны затруднения при выпол-
нении движений, требующих большой точности), по-
сле снятия с КД — 89 баллов (ходят с  поддержкой, 
трудности при передвижении по неровной поверхно-
сти). В контрольной группе: до лечения — 65 баллов 
(независимое передвижение ограничено), через два 
года применения терапии — 70 баллов (независимое 
передвижение ограничено). Отмечались значитель-
ные улучшения моторики в виде уменьшения прояв-
лений атонического синдрома, нарастания объема 
движений, улучшения координации, исчезновения 
атаксии при ходьбе, улучшения мелкой моторики.

Îáñóæäåíèå
Оценка эволюции тяжести припадков в нашем ис-

следовании проводилась с помощью шкалы Hague, 
путем отслеживания эффективности диеты в отно-
шении различных типов приступов. По данным 
Е. Kossoff (2014), на фоне КД отмечалась значитель-
ная положительная динамика в отношении эпилеп-
тических спазмов: у 8% — полное купирование при-
ступов, сокращение количества приступов >50% — 
у 54% пациентов; со стороны атонических приступов 
в 12% случаев отмечалось полное купирование, а со-
кращение числа приступов >50% — у 77% больных. 
По нашим данным, полная ликвидация эпилептиче-
ских спазмов наблюдалась у 5% больных, а сокра-
щение >50% — у 22%; атонические приступы купи-
ровались у 4%, а сокращение >50% наблюдалось 
у 63%. Разница показателей, по-видимому, связана 
с меньшей выборкой пациентов в нашем случае. 

Мы изучили влияние КД на когнитивные и мотор-
ные функции у детей с ФР формами эпилепсии, ис-
пользуя количественные методы анализа, а именно 
международные и отечественные шкалы оценки пси-
хомоторных функций с последующей статистиче-
ской обработкой полученных данных. Предметом 

исследования стала не механическая оценка частоты 
и количества приступов, а когнитивные и двигатель-
ные функции, непосредственно влияющие на соци-
альную адаптацию и качество жизни пациентов. 
У 95% пациентов отмечались улучшения нейропси-
хического развития на фоне диетотерапии. После от-
мены мы наблюдали некоторое ухудшение психомо-
торных функций, но без возврата на прежний уро-
вень у 80% пациентов. В контрольной группе такой 
динамики не отмечено. 

У некоторых пациентов с ФР эпилепсией не отме-
чалось какой-либо динамики в отношении эпилеп-
тических приступов, тем не менее мы наблюдали 
положительные сдвиги в отношении нейрокогни-
тивных функций: улучшилась память, счет, внима-
ние и понимание, появилась усидчивость, увели-
чился словарный запас, праксис и гнозис, появился 
интерес к игрушкам и играм, учебе, дети начинали 
имитировать животных и их звуки, различали цвета; 
также отмечалась позитивная динамика в мотор-
ном развитии — улучшения в мелкой моторике, ко-
ординации, стали мене выражены или исчезли яв-
ления атаксии. Некоторые пациенты стали посещать 
развивающие занятия в специализированном дет-
ском саду, что значительно повысило качество жиз-
ни семьи и пациента.

Предварительные результаты, полученные нами, 
свидетельствуют о перспективности этого направле-
ния и необходимости расширения применения КД 
у пациентов с резистентной эпилепсией в РФ.

Âûâîäû:
1. Применение метода КД совместно с противосудо-

рожной терапией или без нее позволит улучшить 
качество жизни пациентов.

2. Получены объективные данные о положительных 
сдвигах в психомоторном развитии пациентов 
на фоне применения КД, установленные с помо-
щью шкал Griffits 1 и 2 и GMFМ. 

3. Эффективность КД при ФР эпилепсии: <50% — 
14 детей (15%), >50% — 11 детей (11%), >75% — 
16 детей (17%), 100% — 19 детей (20%), без эф-
фекта — 35 детей (37%).

4. Результаты, полученные авторами, свидетель-
ствуют о перспективности этого направления 
и необходимости расширения применения КД 
у пациентов с резистентной эпилепсией в РФ.
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ÂÀËÜÏÐÎÀÒÎÂ

Власов П. Н.
ГБОУ ВПО «Московский государственный медико-стоматологический университет 

им. А. И. Евдокимова» Минздрава РФ 

Резюме
Проанализированы основные соматические и репродуктивные коморбидные расстройства при эпилепсии 
у взрослых, а также роль вальпроатов в терапии эпилепсии на современном этапе. Индивидуальная терапия эпи-
лепсии у взрослых наряду с формой эпилепсии/типами эпилептических припадков обязательно должна учиты-
вать сопутствующую соматическую патологию, половую функцию и состояние эмоционально-волевой сферы. 
Вальпроевая кислота остается препаратом из первой группы выбора в лечении идиопатических (генерализован-
ных/фокальных) криптогенных/симптоматических фокальных и недифференцированных эпилепсий у пациентов 
различных возрастных групп, при широком спектре сопутствующей соматической патологии и у мужчин. Валь-
проат является средством выбора при почечной недостаточности, операциях трансплантации почки, заболевани-
ях сердца, патологии легких, опухолях головного мозга, разнообразных психических расстройствах. Препарат 
не следует применять при заболеваниях печени с декомпенсацией ее функции, при трансплантации костного 
мозга и печени, порфирии, ожирении и во время беременности. У лиц женского пола вальпроевая кислота при-
меняется с осторожностью в случаях неэффективности других ПЭП с обязательным информированием пациент-
ки о возможных последствиях применения препарата.
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Эпилепсия у взрослых, мужчины, женщины, коморбидность, вальпроаты, вальпроевая кислота.
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EPILEPSY AT ADULTS: GENDER COMORBIDE DISORDERS, APPLICATION OF VALPROATES

Vlasov P. N.

Moscow State University of Medicine and Dentistry

Summary
Was carried out the analysis of basic somatic and reproductive disorders at adults’ epilepsy, as well as the role of 
valproates in the epilepsy therapy at the modern stage. The individual therapy of adults’ epilepsy along with forms of 
epilepsy/types of epileptic attacks, should mandatory take into account such things as somatic pathology, sexual 
function and the condition of the emotional-volitional sphere. The valproic acis remains the substance, referred to the 
first choice group in the treatment of idiopathic (generalized/focal) cryptogenic/symptomatic focal and non-differentiated 
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Ôактор пола чрезвычайно важен в вопросах 
диагностики, прогноза и, особенно, терапии 
эпилепсии у взрослых. Если рассматривать 

проблему терапии эпилепсии максимально широко 
для данной категории пациентов, то практически все 
принципы назначения противоэпилептических пре-
паратов (ПЭП): преимущественное использование 
минимальной эффективной дозы в монотерапии, со-
ответствие ПЭП форме эпилепсии (эпилептическому 
синдрому) и типам эпилептических припадков, пре-
емственность, длительность, комплексность и др. 
применимы как к лицам мужского, так и женского 
пола. Вместе с тем существует определенная специ-
фика терапии эпилепсии у лиц детородного возрас-
та. Так, для мужчин — это прежде всего состояние 
мужского полового здоровья, а для женщин — ком-
плекс мероприятий подготовки к беременности, ве-
дение беременности и послеродового периода. 
На практике спектр вопросов, которые эпилептолог 
должен знать и обсуждать с пациентом, значительно 
более широк (см. рис. 1 и 2). 

Обсуждение коморбидности при эпилепсии чаще 
всего происходит в рамках сопутствующих тревож-
ных и депрессивных расстройств (см. рис. 3), суще-
ственно реже рассматриваются вопросы сопутству-
ющей соматической патологии. Вместе с тем изуче-
ние коморбидных расстройств со стороны мужской 
и женской половой сферы является чрезвычайно 
актуальным. При рассмотрении патогенеза данных 
нарушений можно выделить два основных фактора: 
саму эпилепсию и проводимую терапию противоэпи-
лептическими препаратами (ПЭП). Поэтому нередко 
в обсуждении проблемы выявленная патология на-

прямую связывается с приемом того или иного ПЭП, 
а множеству других факторов придается второсте-
пенное значение.

Эпилептические припадки и межприступная ак-
тивность сами по себе могут вызывать дисфункцию 
гипоталамо-гипофизарно-тестикулярной системы, 
изменяя амплитуду и частоту секреции гонадотроп-
ных гормонов, базальный уровень допамина гипота-
ламо-гипофизарной системы с развитием гипогона-
дизма и гиперпролактинемии, которые приводят, 
в свою очередь, к гипосексуальности, снижению ли-
бидо, эректильной дисфункции и изменению каче-
ства спермы [10]. По данным автора, около 40% 
больных эпилепсией пациентов имеют пониженный 
уровень тестостерона. Другим патогенетическим ме-
ханизмом, приводящим к дисфункции гипоталамо-
гипофизарно-половой системы, является структур-
ное поражение преимущественно височной доли, 
характеризующееся главным образом понижением 
половой функции (еще за несколько месяцев до кли-
нических проявлений опухоли височной доли стра-
дала половая функция), очень редко регистрируется 
гиперсексуальность; также достаточно хорошо из-
вестен феномен нормализации половой функции по-
сле операции резекции височной доли, проведенной 
по поводу фармакорезистентной эпилепсии. Кроме 
того, пониженное настроение и депрессия, часто со-
провождающие эпилепсию, приводят к половым рас-
стройствам. Роль ПЭП в развитии расстройств 
со стороны мужской половой сферы обусловлено 
влиянием препаратов на зоны коры, формирующие 
половое поведение, опосредованное влияние на ри-
лизинг-, тропные и стероидные половые гормоны. 

epilepsies at patients from different age groups with broad spectrum of the accompanying somatic pathology and at 
men. The valporate is the selection choice at renal failures, kidney transplantation, heart diseases, pulmonary pathologies, 
brain tumors, different psychic disorders. The substance is not recommended in case of liver diseases with its 
decompensation, of the bone marrow and liver transplantation, porphyria, adiposity and during pregnancy. For women 
the valproic acid is applied with reserve in case of the inefficiency of other AED with mandatory information of the patient 
on possible consequences of the substance application.

Key words
Epilepsy at adults, men, women, comorbidity, valproates, valproic acid.
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Фермент-индуцирующие ПЭП, такие как карбамазе-
пин, окскарбазепин, барбитураты, фенитоин, прими-
дон, повышают метаболизм стероидных половых 
гормонов и уровень глобулина, связывающего поло-
вые стероиды, соответственно снижается уровень 
активной фракции тестостерона, что, в свою очередь, 
приводит к уменьшению общей активности, настрое-
ния, понижению либидо, изменению костной плот-
ности и ухудшению течения эпилепсии.

Вместе с этим не стоит забывать о том, что наряду 
с «патогенетически-эпилептическим» и «лекарствен-
ным» механизмами существуют и другие. В частно-
сти проблемы эрекции более 60% имеют системную 
органическую природу (гипертоническая болезнь, 
ишемическая болезнь сердца, гиперхолестеринемия 
и сахарный диабет), в основе которой лежит патоло-
гия сердечно-сосудистой системы и расстройство 
метаболизма; в 4-10% случаев причиной сексуаль-
ных расстройств является доброкачественная гипер-
плазия простаты и патология мочевыводящих путей, 
в т. ч. после оперативных вмешательств. Другими 
причинами сексуальных дисфункций являются: воз-
раст, вредные привычки (злоупотребление алкого-
лем и никотином), ожирение и побочные действия 

лекарств [9]. Резюмируя, следует отметить, что вли-
яние ПЭП на развитие коморбидных расстройств 
со стороны мужской половой сферы, как правило, 
не является ведущим.

Диагностика сексуальных расстройств у муж-
чин с эпилепсией должна опираться на квалифи-
цированное мультидисциплинарное обследова-
ние с целью выявления основной причины забо-
левания, а терапия при ее комплексности должна 
быть узконаправленной — на ведущее звено па-
тогенеза. При проведении терапии ПЭП следует 
добиваться медикаментозной ремиссии на мини-
мальных дозах и по возможности избегать назна-
чения фермент-индуцирующих препаратов. Пре-
паратами выбора являются фермент-ингибирую-
щие и не оказывающие влияния на систему цитох-
рома Р 450 (см. 3 и 4 строки в рисунке 4). Также 
требуется дальнейшее изучение влияния новых 
ПЭП на гормональные концентрации стероидных 
половых гормонов.

При рассмотрении взаимосвязи патологии со сто-
роны женской половой сферы исследователи часто 
напрямую связывают развитие того или иного син-
дрома с конкретным принимаемым ПЭП. В этой связи 

Ðèñóíîê 1. Ýïèëåïñèÿ ó ìóæ÷èí [1]. Ðèñóíîê 2. Ýïèëåïñèÿ ó æåíùèí [5].

Ðèñóíîê 3. Êëèíèêî-ýêñïåðèìåíòàëüíûå ïàðàëëåëè (ýïèëåïñèÿ – äåïðåññèÿ) [11].

Теоретические вопросы:
• Вклад в развитие сексуальных 

расстройств первичных 
эпилептических механизмов и ПЭП

• Влияние эпилепсии и ПЭП 
на концентрации тестостерона 
и сперматогенез

Практические аспекты:
• Влияет ли эпилепсия на половую

функцию и на потомство? 

• Передается ли заболевание 
по наследству?

• Повышен процент симптоматических 
посттравматических эпилепсий

• Алкогольная зависимость – чаще среди факторов риска 
(сопутствующие ЧМТ) и факторов провокации

• Другие симптоматические формы достоверно 
не отличаются по частоте

• (Тестостерон – противоэпилептические свойства)

• Пубертатный период, динамика заболевания
и особенности ПЭП-терапии

• Синдром катамениальной эпилепсии 
• Эпилепсия, ПЭП и патология со стороны 

женской половой сферы
• ПЭП и вопросы контрацепции
• Эпилепсия и беременность, роды, грудное 

вскармливание
• Эпилепсия и менопауза
• (Эстрадиол – проэпилептическое влияние, 

Прогестерон – антиэпилептическое)

Пациент 
с депрессией

Показатель Подопытные животные 
с аудиогенными судорогами

Да Дефицит серотонина Да

Да Дефицит норадреналина Да

Да Дефицитарность гормона роста Да

Да Повышение уровня глюкокортикостероидов Да

Да Дефицитарность функции щитовидной железы Да

Да Нарушения иммунитета Да

Да Ангедония Да

Да Безысходность Да

Да Нарушение сна Да
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наиболее часто обсуждается вальпроат (ВК), как 
препарат высокоэффективный в отношении широко-
го спектра эпилептических припадков, в то же время 
ему приписывают свойство провоцировать развитие 
дисгормональных расстройств у женщин детородно-
го возраста, в частности синдрома поликистозных 
яичников (СПКЯ). В 2010 г. на кафедре нервных бо-
лезней лечебного факультета ГБОУ ВПО МГМСУ 

Ðèñóíîê 4. Ôàðìàêîêèíåòè÷åñêèå ãðóïïû ÏÝÏ (ïî 
Faught E. 2001 ñ äîïîëíåíèÿìè).

Ïðèìå÷àíèå. ÂÊ – âàëüïðîåâàÿ êèñëîòà, ËÒÄ – 
ëàìîòðèäæèí, ËÅÂ – ëåâåòèðàöåòàì, ÒÏÌ – 
òîïèðàìàò, ÎÊÑ – îêñêàðáàçåïèí, ÔÁ – ôåíîáàðáèòàë, 
ÔÒ – ôåíèòîèí, ÔÁÌ – ôåëáàìàò, ÃÁÏ – ãàáàïåíòèí, 
ÇÍÑ – çîíèñàìèä, ËÊÌ – ëàêîñàìèä, ÏÅÐ – ïåðàìïàíåë, 
ÝÑË – ýñëèêàðáàçåïèí.

Ðèñóíîê 5. Äèñôóíêöèÿ ÿè÷íèêîâ íà ôîíå ïðèåìà ÏÝÏ [3].

Ïðèìå÷àíèå. ÂÊ – âàëüïðîåâàÿ êèñëîòà, ÊÁÇ – êàðáàìàçåïèí.

Индукторы
и индуцируемые 

КБЗ, ФБ, ФТ, ПМД 

Индуцируемые,
обычно не индукторы        

ОКС*, ТПМ*, ЛТД, ЗНС, ТГБ, 
ЛКМ, ПЕР, ЭСЛ

Больше ингибиторы ВК, ФБМ 

Не взаимодействуют ГБП, ЛТЦ, ПГБ 

*ТПМ<200 мг/сут, ОКБЗ<600 мг/сут, в более высоких суточных дозах 
активируют систему цитохрома Р450 (дополнены все современные ПЭП, 
внедренные в практику после 2001 года)

Норма; 73%

ВК

30,4%

КБЗ

29,2% 29,2%

22,2%

Политерапия Новые АЭП

Дисфункция яичников; 27%

0
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им. А. И. Евдокимова было закончено два независи-
мых исследования, результаты которых свидетель-
ствуют об отсутствии ведущей роли ВК в развитии 
дисфункции яичников и СПКЯ (см. рис. 5, 6). Еще бо-
лее показательными являются результаты исследо-
вания, проведенного в Израиле [8]. По своему дизай-
ну исследование было проспективным, двойным 
слепым, плацебо-контролируемым. Авторы наблю-
дали за здоровьем девочек в возрасте 3-16 лет 
на фоне проводимой монотерапии вальпроатами 
в сравнении с другими ПЭП (группа сравнения) и сде-
лали заключение, что основные физикальные и ла-
бораторные показатели в группе девочек, принимаю-
щих длительно вальпроаты, достоверно не различа-
лись от группы сравнения по росту, массе тела, ин-
дексу массы тела, уровню инсулина, глюкозы, 
липидов, эндокринному профилю. Частота выявле-
ния синдрома поликистозных яичников была сопо-
ставима в группе пациенток, получавших вальпроаты 
(11%), с группой пациенток, принимавших другие 
ПЭП (5-10%). Основной вывод проспективного иссле-
дования — прием 3,2 года (средняя длительность 
наблюдения) препаратов вальпроевой кислоты — 
не влиял на массу тела, метаболический и эндокрин-
ный статус девочек. На этом основании авторы сде-
лали соответствующий вывод о возможности приме-
нения вальпроатов у девочек.

Широкое применение вальпроевой кислоты 
в практической медицине на протяжении полувека 
основано на ряде его уникальных свойств. Препарат 
эффективен в отношении практически всего спек-
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тра эпилептических припадков и форм эпилепсии: 
идиопатических (генерализованных/фокальных) 
криптогенных/симптоматических, недифференци-
рованных у пациентов различных возрастных групп, 
включая эпилептические энцефалопатии [5]. Следу-
ет особо подчеркнуть, что наряду с идиопатическими 
эпилепсиями, где ВК является средством первой оче-
реди выбора, показанием к ее назначению являются 
симптоматические фокальные эпилепсии после пе-
ренесенных мозговых катастроф (ЧМТ, инсульт, ней-
роинфекции), учитывая доказанные нейропротек-
тивные свойства препарата. Ограничением к его при-
менению при эпилепсии являются митохондриаль-
ные энцефалопатии, беременность, заболевания 

печени с декомпенсацией ее функции, транспланта-
ция печени/костного мозга, порфирия, избыточная 
масса тела и ожирение [13]. Противоэпилептические, 
нейропротекторные, и нейрорегуляторные свойства 
ВК реализуются подавлением иктальной и межпри-
ступной нейрональной активности, предотвращени-
ем киндлинга, патологического аксонального спру-
тинга и эпилептического нейрогенеза. Посредством 
блока Ca++-каналов ВК препятствует эксайтотокси-
ческой гибели нейронов. Влияя на генную экспрес-
сию через киназные каскады, ВК регулирует нейро-
трансмиссию, регулирует нейротрофические фак-
торы и апоптоз. Под влиянием ВК дифференциация 
нейробластов человека идет преимущественно или 

Ðèñóíîê 6. Ñèíäðîìû â êîððåëÿöèè ñ ïðèíèìàåìûì ÏÝÏ è ôîðìîé ýïèëåïñèè [2].

Ïðèìïå÷àíèå. ÂÊ – âàëüïðîåâàÿ êèñëîòà, ÊÁÇ – êàðáàìàçåïèí.

Ðèñóíîê 7. Ðåêîìåíäàöèè ïî ïðèìåíåíèþ ÂÊ ïðè ñî÷åòàíèè ýïèëåïñèè è êîìîðáèäíûõ ðàññòðîéñòâàõ [13].
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избирательно по линии нейрогенеза ГАМК-
эргических тормозных нейронов [4]. Вальпроат об-
ладает доказанным онкостатическим эффектом 
в отношении рецидивирования и метастазирования 
опухолей мозга [14]. Высокое сродство ВК к транс-
портным протеинам играет важную роль при почеч-
ной патологии, в связи с чем препарат является 
средством выбора при почечной недостаточности, 
так как при проведении гемодиализа препарат 
в 90% остается в организме и не выводится из кро-
веносного русла. ВК относится к фермент-ингиби-
рующим ПЭП и может успешно применяться при 
широком спектре соматической патологии в связи 
с тем, что препарат не ускоряет метаболизм других 
лекарственных средств, принимаемых пациентом 
по поводу сопутствующих хронических/острых за-
болеваний (см. рис. 7). Препарат успешно применя-
ется при сопутствующей кардиальной патологии, 
в связи с тем, что не влияет на проводимость по ми-
окарду и не повышает риск внезапной смерти 
от кардиальной патологии [6].

Вальпроат также широко применяется при эпи-
лепсии и сопутствующих тревожных расстройствах, 

депрессии, психозе (см. рис. 8). По данным литера-
туры, лечение препаратами ВК не приводило к раз-
витию когнитивных нарушений [10], а другие авто-
ры [12] указывают на то, что ВК обладает благопри-
ятным профилем, нормотимическим влиянием, что 
особенно важно у пациентов с исходными и сопут-
ствующими психическими отклонениями (см. 
рис. 9). 

Таким образом, можно констатировать, что валь-
проат, несмотря на почти 50-летнюю историю эф-
фективного клинического применения, в настоящее 
время остается препаратом из первой группы выбо-
ра в лечении идиопатических (генерализованных/
фокальных) криптогенных, симптоматических фо-
кальных и недифференцированных эпилепсий у па-
циентов различных возрастных групп, при широком 
спектре сопутствующей соматической патологии 
и у мужчин. Применение ВК у лиц женского пола 
во время (первого триместра) беременности неже-
лательно, поэтому при планировании беременности 
эпилептолог должен произвести попытку замены 
ВК на альтернативный ПЭП с более низким терато-
генным потенциалом.

Ðèñóíîê 8. Ïñèõèàòðè÷åñêàÿ êîìîðáèäíîñòü è êîãíèòèâíûå ðàññòðîéñòâà ïðè ïðèìåíåíèè ÏÝÏ [13].

Ïðèìå÷àíèå. ËÒÄ – ëàìîòðèäæèí, ËÅÂ – ëåâåòèðàöåòàì, ÒÏÌ – òîïèðàìàò, ÔÁ – ôåíîáàðáèòàë, ÔÒ – ôåíèòîèí, ÃÁÏ – 
ãàáàïåíòèí, ÁÇÄ – áåíçîäèàçåïèíû.

Психиатрическая коморбидность

отсутствие умеренные выраженные

ЛЕВ, ЛТД, ГБП, ПГБ ФТ, ТПМ ФБ, ПМД, БЗД

Когнитивные расстройства 
при применении ПЭП

Ðèñóíîê 9. Ïñèõèàòðè÷åñêèå ïîáî÷íûå ýôôåêòû ó ïàöèåíòîâ ñ ýïèëåïñèåé ïðè ïðèìåíåíèè ÏÝÏ [12].

Депрессия Психоз Раздражительность / эмоциональная лабильность

Барбитураты Этосуксимид Фелбамат

Тиагабин Леветирацетам Ламотриджин

Топирамат Фенитоин (токсические уровни) Леветирацетам

Вигабатрин Топирамат

Зонисамид Вигабатрин

Зонисамид
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ÍÀÐÓØÅÍÈß  
ÍÅÐÂÍÎ-ÏÑÈÕÈ×ÅÑÊÎÃÎ ÐÀÇÂÈÒÈß 
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им. Н. И. Пирогова» Минздрава России, Москва

Резюме
У детей с эпилепсией значительно чаще, чем у ровесников, встречаются нарушения нервно-психического разви-
тия: общая интеллектуальная недостаточность, расстройства аутистического спектра, нарушения развития речи, 
синдром дефицита внимания и гиперактивности (СДВГ), специфические расстройства обучения. Выраженное 
отставание в развитии, а также регресс ранее приобретенных навыков характерны для эпилептических энцефа-
лопатий. Серьезную проблему представляют состояния, при которых нарушения нервно-психического развития 
ассоциированы с выраженной эпилептиформной активностью на ЭЭГ при отсутствии клинических проявлений 
эпилептических приступов. Рассматриваются причины формирования нарушений нервно-психического развития 
у детей с эпилепсией, особенности течения ряда форм эпилепсии, сопровождающихся нарушениями развития.
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NEURODEVELOPMENTAL DISORDERS IN CHILDREN WITH EPILEPSY

Zavadenko N. N.

Pirogov Russian National Research Medical University of the Russian Federation Ministry of Heath

Summary
Neurodevelopmental disorders, including intellectual disability, autistic-spectrum disorders, speech and language 
disorders, attention deficit hyperactivity disorder (ADHD), learning disabilities, are more prevalent in children with 
epilepsy compared with their peers. Marked developmental delay and regression of acquired skills are typical for epileptic 
encephalopathies. On the other hand, neurodevelopmental disorders associated with epileptiform activity on the EEG 
without any clinical manifestations of epileptic fits, represent a serious problem. The causes of neurodevelopmental 
disorders in children with epilepsy are discussed, as well as clinical features of some epilepsies, associated with 
neurodevelopmental disorders.
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Ïо определению Международной противоэпи-
лептической лиги, эпилепсия — заболевание 
головного мозга, характеризующееся стой-

кой предрасположенностью к генерированию эпи-
лептических приступов, а также нейробиологически-
ми, когнитивными, психологическими и социальны-
ми последствиями этого состояния [11]. У многих 
детей и подростков с эпилепсией помимо приступов 
наблюдается стойкая межприступная симптоматика 
в виде отставания в интеллектуальном и речевом 
развитии, расстройств аутистического спектра, ког-
нитивных дисфункций, нарушений поведения, труд-
ностей школьного обучения. То есть приступы высту-
пают в качестве важнейшего, но не единственного 
из проявлений заболевания.

Патогенетические механизмы эпилепсии одновре-
менно могут приводить к нарушениям нервно-психи-
ческого развития. При этом эпилептиформная ак-
тивность оказывается особенно губительной для 
развивающегося детского мозга и сама по себе мо-
жет вызывать тяжелые когнитивные, речевые пове-
денческие, психотические и другие расстройства [5]. 

На нервно-психическое развитие детей с эпилеп-
сией влияют следующие факторы:

1. Не связанные с эпилептическими приступами 
(возраст, пол, социально-экономический статус; дру-
гие заболевания с поражением ЦНС: ДЦП, умствен-
ная отсталость, наследственные заболевания и син-
дромы; социально-психологические факторы: вну-
три- и внесемейные, условия воспитания).

2. Связанные с эпилептическими приступами (воз-
раст их начала, типы и тяжесть приступов, продол-
жительность и частота, серийность, статусное тече-
ние, эпилептиформные изменения на ЭЭГ в межпри-
ступном периоде и без клинической манифестации 
приступов).

3. Наличие сопутствующих заболеваний.

4. Факторы, связанные с противоэпилептической 
терапией.

По данным национального исследования состояния 
детского здоровья в США [17], из 91605 участников 
которого от рождения до 17 лет эпилепсией страдали 
977, среди пациентов с эпилепсией по сравнению с ро-
весниками без эпилепсии/судорожных приступов 
установлена следующая частота сопут ствующих рас-
стройств: 

— общая интеллектуальная недостаточность 
(умственная отсталость) и глобальная задержка раз-
вития — 51% (в сравнении с 3%);

— нарушения слуха/зрения — 22% (2%);
— расстройства аутистического спектра — 16% 

(1%);
— СДВГ — 23% (6%);
— трудности школьного обучения — 56% (7%);
— нарушения поведения — 16% (3%).
Кроме того, пациенты с эпилепсией хуже учились, 

чаще дублировали обучение в том же классе, имели 
менее развитые навыки социализации и способность 
завершать выполнение дел. Помимо указанных на-
рушений у детей и подростков с эпилепсией чаще 
отмечались головные боли — 14% (5%), тревожные 
расстройства — 17% (3%), депрессия — 8% (2%) 
[17]. 

По результатам исследования 21104 детей и под-
ростков 4-15 лет, из которых 143 страдали эпилепси-
ей, в Турку (Финляндия) [20], частота встречаемости 
нарушений нервно-психического развития у пациен-
тов с эпилепсией значительно превышала среднепо-
пуляционную и по отдельным формам составила: 
умственная отсталость — 31,4%, расстройства раз-
вития речи — 27,5%, расстройства развития чте-
ния — 18,6%, другие специфические трудности обу-
чения — 23,1%, неспособность к социальной инте-
грации — 12,1%.

Key words
Epilepsy, children, developmental disorders, epileptic encephalopathies, developmental dysphasia.
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Примерно 40% случаев эпилепсии с началом 
в первые три года жизни приходится на эпилептиче-
ские энцефалопатии [12,14]. Для них характерно вы-
раженное отставание в развитии, а также регресс 
ранее приобретенных навыков. К группе эпилептиче-
ских энцефалопатий относятся: ранняя миоклониче-
ская энцефалопатия, синдром Отахара (ранняя мла-
денческая эпилептическая энцефалопатия с «су-
прессивно-взрывными» изменениями на ЭЭГ), тяже-
лая эпилепсия с множественными независимыми 
фокусами спайков (синдром Марканда-Блюме-Ота-
хара), злокачественные мигрирующие парциальные 
приступы младенчества (синдром Коппола-Дюлака), 
синдром Веста, тяжелая миоклоническая эпилепсия 
младенчества (синдром Драве), синдром Леннокса-
Гасто, синдром Ландау-Клеффнера, эпилепсия 
с электрическим эпилептическим статусом во время 
медленноволнового сна. Следует отметить, что эпи-
лепсия у детей с некоторыми генетическими синдро-
мами характеризуется тяжелым течением с проявле-
ниями, близкими к картине эпилептических энцефа-
лопатий (при синдромах Ангельмана, Миллера-Дике-
ра, кольцевой хромосомы 20).

Среди причин регресса в развитии в клинической 
практике встречаются эпилепсии, связанные с тече-
нием наследственных заболеваний (нейрональные 
цероидные липофусцинозы, митохондриальные, пе-
роксисомные заболевания, наследственные болезни 
обмена), подострого склерозирующего панэнцефа-
лита, системной красной волчанки [6,8,3,23].

Накапливаются и обобщаются наблюдения клини-
ческих случаев, при которых основную проблему 
представляют не сами приступы (редкие или даже 
отсутствующие), а психические, коммуникативные, 
познавательные и поведенческие нарушения, свя-
занные с продолжительными разрядами локальной 
или генерализованной эпилептиформной активно-
сти на ЭЭГ. Л. Р. Зенков определил эти состояния как 
«эпилептическая дисфункция головного мозга» 
и «приобретенный эпилептический нейропсихологи-
ческий синдром» [4]. Герман Доозе сформулировал 
концепцию о генетически детерминированном нару-
шении созревания головного мозга во внутриутроб-
ном периоде [9]. ЭЭГ-маркерами этих нарушений вы-
ступают так называемые «доброкачественные (фо-
кальные) эпилептиформные разряды детства» 
(ДЭРД) (benigh focal epileptiform discharges of 
childhood). ДЭРД выявляются при идиопатических 
фокальных эпилепсиях детства, но также при эпи-
лептических энцефалопатиях, сопровождающихся 
продолженной региональной пик-волновой активно-
стью медленноволнового сна (CSWS — continuous 
spikes and waves during slow sleep) или диффузными 
разрядами по типу электрического эпилептического 
статуса медленноволнового сна (ESES — electrical 
status epilepticus during slow sleep) [1,21].

Среди эпилептических синдромов с нарушениями 
нервно-психического развития, при которых на ЭЭГ 

обнаруживается паттерн CSWS, известны: синдром 
псевдо-Леннокса, синдром Ландау-Клеффнера, при-
обретенный эпилептический лобный синдром у де-
тей с эпилепсией и CSWS, детский аутистический 
эпилептиформный регресс.

По данным S. Saltik с соавт., при идиопатических 
фокальных эпилепсиях имеется ряд клинических 
признаков, которые могут указывать на появление 
ESES: увеличение частоты приступов, появление но-
вых типов приступов, развитие когнитивных и пове-
денческих нарушений, нарастание изменений на ЭЭГ 
[18]. В группе наблюдавшихся ими 16 пациентов дет-
ского возраста расстройства поведения и психиче-
ские нарушения имели место у 81% (13 из 16) и вклю-
чали тревогу, депрессию, отвлекаемость, гиперак-
тивность, импульсивность, повышенную раздражи-
тельность. После ремиссии ESES, у трех из этих 
13 пациентов отмечалось значительное клиническое 
улучшение, у одного пациента диагностирован син-
дром Ландау-Клеффнера, в девяти случаях, несмо-
тря на положительную динамику, показатели позна-
вательной деятельности и поведения не достигли 
исходных уровней. Эти результаты показывают, что 
ухудшение в когнитивной и поведенческой сферах 
у пациентов детского возраста может быть обуслов-
лено CSWS даже при отсутствии речевых рас-
стройств. Поэтому в случаях развития у детей без 
очевидных причин расстройств поведения, сопрово-
ждающихся когнитивными и неврологическими на-
рушениями, показано проведение ночного ЭЭГ-мони-
торинга.

Аутосомно-доминантная роландическая эпилеп-
сия с речевой диспраксией (АДРЭРД) описана 
I. Scheffer с соавт. у девяти пациентов в трех поколе-
ниях семьи из Австралии [19]. Это заболевание счи-
тается редким, сочетает в себе признаки роландиче-
ской эпилепсии (РЭ) и расстройств экспрессивной 
речи. Известно, что речевой дефицит и оромоторные 
нарушения могут наблюдаться примерно у 40% па-
циентов с РЭ [7], но для АДРЭРД характерны более 
стойкие и выраженные речевые расстройства. Пред-
полагается, что АДРЭРД и доброкачественная РЭ 
формируют клинический спектр с некоторыми об-
щими молекулярно-генетическими механизмами, 
в который также входят тяжелые синдромы эпилеп-
сии-афазии, синдром Ландау-Клеффнера и CSWS 
[16].

Также обсуждается вопрос о роли субклинической 
эпилептиформной активности на ЭЭГ в генезе нару-
шений раннего нервно-психического развития. 
В специальном исследовании осуществлялась оцен-
ка показателей ЭЭГ и видео-ЭЭГ-мониторинга у детей 
с дисфазией развития (без эпилепсии в анамнезе) 
для выявления возможной эпилептиформной актив-
ности [2]. Результаты ЭЭГ проанализированы у 65 
пациентов (48 мальчиков, 17 девочек) с дисфазией 
развития (моторной или моторно-сенсорной алали-
ей) в возрасте от 3 до 5 лет, в т. ч. 31 — с общим недо-
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развитием речи (ОНР) 1-го уровня и 34 — с ОНР 2-го 
уровня. После обнаружения на ЭЭГ изменений для 
уточнения их характера 27 из 65 пациентов прошли 
продолженное исследование ЭЭГ в состоянии бодр-
ствования и сна (видео-ЭЭГ-мониторирование). Суб-
клиническая эпилептиформная активность на ЭЭГ 
обнаружена у 8 (12,3%) и у всех пациентов носила 
субклинический характер. Из них у троих детей 
(4,6%) она проявлялась в виде ДЭРД, у пяти (7,7%) — 
эпилептиформных разрядов низкого индекса [2]. 
Эпилептиформная активность чаще обнаруживалась 
при более выраженном отставании в речевом разви-
тии, соответствующем ОНР 1-го уровня (16,1% случа-
ев), чем при ОНР 2-го уровня (8,8%). Эти данные по-
зволяют уточнить частоту встречаемости эпилепти-
формной активности у пациентов с дисфазией раз-
вития в возрасте 3-4 лет без проявлений аутизма 
и эпилептических приступов.

При проведении ЭЭГ или ЭЭГ-мониторирования 
C. Duvelleroy-Hommet с соавт. выявили ДЭРД у 38% 
из 24 детей с дисфазией развития [10], A. Picard — 
у 50% из 52 [15], L. Neuschlova с соавт. — у 39% из 28 
пациентов [13], при этом не регистрировались CSWS. 
Однако из обследованных групп пациентов не ис-
ключалось значительное число детей, страдающих 

эпилепсией или аутизмом, также имевших выражен-
ное отставание в речевом развитии, что, безусловно, 
приводило к увеличению частоты обнаружения 
ДЭРД. Однако R. F. Tuchman, I. Rapin и S. Shinnar [22] 
выявили эпилептиформную активность у 58% детей 
с дисфазией и эпилепсией, но только у 9% — с дис-
фазией без эпилепсии. Появление на ЭЭГ эпилепти-
формной активности по типу ДЭРД наблюдается, как 
правило, в возрастном периоде 3-6 лет, что привле-
кает внимание к уточнению ее возможной взаимос-
вязи с нарушениями развития, в т. ч. речевого, и со-
гласуется с концепцией Германа Доозе о генетически 
детерминированном нарушении созревания голов-
ного мозга во внутриутробном периоде [9].

Таким образом, для эпилепсии с началом в дет-
ском возрасте характерно сочетание с разными фор-
мами нарушений нервно-психического развития. 
Диагностика и лечение в этих случаях должны но-
сить комплексный, междисциплинарный характер. 
Перспективы изучения коморбидности эпилепсии 
и нарушений развития, поиска новых подходов к ле-
чению связаны с исследованиями их общих нейроби-
ологических механизмов на разных уровнях: нейро-
физиологическом, морфологическом, нейрохимиче-
ском, генетическом.
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ÝÏÈËÅÏÑÈß  
ÏÐÈ ÂÐÎÆÄÅÍÍÛÕ ÄÅÔÅÊÒÀÕ 

ÌÅÒÀÁÎËÈÇÌÀ
Белоусова Е. Д.

ГБОУ ВПО «Российский национальный исследовательский медицинский университет 
им. Н. И. Пирогова» Минздрава РФ, Москва

Резюме
Эпилепсия — частый симптом врожденных дефектов метаболизма, особенно тех, которые начинаются в неона-
тальном и младенческом возрасте. Она может быть первым, а иногда и ведущим симптомом заболевания. Ранняя 
миоклоническая энцефалопатия и миоклонии, как тип эпилептического приступа, являются прототипом эпилеп-
сии при врожденных дефектах метаболизма. Но эпилепсия может проявляться и резистентными к терапии нео-
натальными судорогами, синдромом Отахара, инфантильными спазмами, а также фенотипом прогрессирующей 
миоклонус-эпилепсии. Большинство эпилепсий при врожденных дефектах метаболизма текут как эпилептиче-
ские энцефалопатии и фенотипически схожи. Обсуждаются отдельные курабельные дефекты метаболизма, их 
диагностика и лечение. Приводится алгоритм лабораторной диагностики наследственных метаболических эпи-
лепсий. Возможно, следует избегать назначения вальпроата в тех ситуациях, когда мы не знаем, каким врожден-
ным дефектом метаболизма страдает ребенок. Альтернативой вальпроату является леветирацетам, высоко эф-
фективный при миоклонических приступах. При неклассифицированных дефектах метаболизма с эпилептиче-
ской энцефалопатией имеет смысл пробное последовательное назначение в течение 3-5 дней пиридоксина, пи-
ридоксальфосфата, биотина и фолиевой кислоты. 

Ключевые слова
Дети, эпилепсия, эпилептические энцефалопатии, врожденные дефекты метаболизма, диагностика, лечение. 
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EPILEPSY IN INBORN ERRORS OF METABOLISM

Belousova E. D.

The Russian National Research Medical University named after N. I. Pirogov of the Ministry of Health of the Russian 
Federation, Moscow

Summary
Epilepsy is a frequent and sometimes leading symptom in inborn errors of metabolism, especially in neonatal or infantile 
ones. Early myoclonic encephalopathy and myoclonus as a seizure type are the prototypes of epilepsy in inherited 
metabolic diseases. But clinical presentation also includes refractory neonatal seizures, Ohtahara syndrome, infantile 
spasms and progressive myoclonic epilepsy. Clinical manifestations seems to be similar in different etiology and in 
majority of cases look like unspecific epileptic encephalopathy. Selected treatable inborn errors of metabolism are 
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discussed alongside with diagnostic approach to inherited metabolic epilepsies. Probably it’s better to avoid the 
treatment with valproic acid in clinical situations when etiology is unclear. Alternative use of levetiracetam is 
recommended. Besides the antiepileptic drugs we can also make pyridoxine, pyridoxal-5-phosphate and folinic acid 
consequent trials for 3-5 days before our diagnostic quest succeed. 

Key words
Children, epilepsy, inborn errors of metabolism, epileptic encephalopaties, clinical approach to.
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Ýпилепсия — частый симптом врожденных де-
фектов метаболизма, особенно тех, которые 
начинаются в неонатальном и младенческом 

возрасте. Она может быть первым, а иногда и веду-
щим симптомом заболевания. Иногда конкретный 
эпилептический синдром или тип эпилептического 
приступа помогают нам понять, с каким именно де-
фектом метаболизма мы столкнулись. То же самое 
можно сказать и об изменениях биохимических по-
казателей, электроэнцефалограмме (ЭЭГ) и МРТ го-
ловного мозга. В то же время очень многие врожден-
ные дефекты метаболизма по клиническим проявле-
ниям схожи друг с другом, и далеко не всегда мы 
можем выделить какие-то диагностически значимые 
специфические симптомы, способные указать 
на правильный диагноз. Большинство эпилепсий при 
врожденных дефектах метаболизма текут как эпи-
лептические энцефалопатии. В целом ранняя мио-
клоническая энцефалопатия и миоклонии, как тип 
эпилептического приступа, ассоциированы с врож-
денными дефектами метаболизма. Но эпилепсия 
может также проявляться резистентными к терапии 
неонатальными судорогами, синдромом Отахара, ин-
фантильными спазмами, а также фенотипом про-
грессирующей миоклонус-эпилепсии. Понятно, что 
идентификация метаболического дефекта может 
привести к специфической терапии и именно поэто-
му необходима быстрая диагностика и ранее начало 
лечения. Но в обычной клинической неврологической 
практике это не всегда возможно в связи с необходи-
мостью довольно сложного и дорогостоящего обсле-

дования. Уже до получения результатов исследова-
ний мы должны понимать, что выбор антиэпилепти-
ческих препаратов (АЭП) при врожденных дефектах 
метаболизма должен проводиться с учетом потенци-
ального токсического их действия при этих заболе-
ваниях. В данной статье мы хотели бы остановиться 
на нескольких аспектах проблемы диагностики и ле-
чения эпилепсии при врожденных дефектах метабо-
лизма:

 — Как выделить ребенка с врожденным дефек-
том метаболизма из общей группы эпилепсий?

— Можно ли по типу эпилептического приступа 
предположить, с каким врожденным дефектом мета-
болизма мы столкнулись?

— Могут ли нам что-нибудь подсказать в отноше-
нии этиологии изменения на ЭЭГ и МРТ головного 
мозга?

— Каковы симптомы отдельных метаболических 
эпилепсий, при которых существует специфическое 
лечение?

— Алгоритм обследования, назначения антиэпи-
лептических и других препаратов у ребенка с эпилеп-
сией, обусловленной врожденным дефектом мета-
болизма.

Как выделить ребенка с врожденным дефектом 
метаболизма из общей группы эпилепсий? 

В анамнезе у такого ребенка нередко встречается 
семейная отягощенность по неврологическим заболе-
ваниям и близкородственному браку. Может отме-
чаться патология неонатального периода — у ново-
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рожденного с мышечной гипотонией возможны нару-
шения глотания и сосания с летаргией, дыхательными 
нарушениями и лактат-ацидозом, в классическом ва-
рианте — с  эпилептическими приступами по типу 
миоклоний. При осмотре могут выявляться дисмор-
фии, нейрокожные симптомы, макро- или микроце-
фалия, а также аномалии органа зрения, включая ка-
таракту, нарушения слуха, кардимиопатия, холестаз, 
дисфункция печени, кисты в почках. При этом тяжесть 
состояния ребенка невозможно объяснить тяжелым 
течением беременности и родов. Эпилептические при-
ступы при врожденных дефектах метаболизма не чув-
ствительны или мало чувствительны к АЭП. 

Можно ли по типу эпилептического приступа или 
по эпилептическому синдрому предположить, с ка-
ким врожденным дефектом метаболизма мы стол-
кнулись? 

Иногда провоцирующие факторы приступов могут 
подсказать нам этиологию страдания. Так, гипоглике-
мия в неонатальном периоде связана, как правило, 
с нарушениями β-окисления жирных кислот или гипе-
ринсулинизмом. Фебрильные судороги могут быть 
началом гиперпролинемии 2-го типа, а судорожный 
фебрильный статус может быть проявлением болезни 
Менкеса [5]. Эпилепсия, текущая как ранняя миокло-
ническая эпилептическая энцефалопатия (дебют 
в первые дни жизни, миоклонии, вспышка-подавле-
ние на ЭЭГ), характерна для самых разных дефектов 
метаболизма, но  чаще это симптом пиридоксиновой 
зависимости, глициновой энцефалопатии, дефицита 
пиридоксин-оксидазы и сульфит-оксидазы, врожден-
ного недостатка транспорта глютамата и митохондри-
альных энцефаломиопатий [5]. Эпилепсия с инфан-
тильными спазмами характерна для фенилкетонурии, 
различных митохондриальных нарушений, включая 
мутации NARP и нарушения обмена карнитина, дефи-
цита 3-фосфоглицерат дегидрогеназы, пируват деги-
дрогеназы и аденилат циклазы, для неонатальной 
адренолейкодистрофии и для болезни Менкеса [5]. 
Атипичные абсансы характерны для дефицита GAMT, 
нарушений обмена мочевины, дефицита пируватдеги-
дрогеназы и мутации GLUT1. Симптомокомплекс про-
грессирующих миоклонус-эпилепсий (сочетание мио-

клоний и прогрессирующего когнитивного и двига-
тельного регресса) встречается при дефиците суль-
фит оксидазы (в неонатальном периоде), дефиците 
биотинидазы (в младенчестве), цероидном липофус-
цинозе и атаксии — прогрессирующей миоклонус-
эпилепсии (в позднем младенчестве), сиалидозе, бо-
лезни Унферрихта-Лундберга, Лафора, Гоше и Нима-
на-Пика (в подростковом возрасте), при митохондри-
альных заболеваниях — в любом возрасте. Фокальный 
миоклонический статус (epilepsia partialis continua) ха-
рактерен для синдрома MERF, тяжелые повторные 
эпизоды генерализованного миоклонического стату-
са (иногда летальные)  — для болезни Альперса [5]. 

Могут ли нам что-нибудь подсказать в отношении 
этиологии изменения на ЭЭГ и МРТ головного мозга?

Нейрорадиологические исследования при врож-
денных дефектах метаболизма далеко не всегда яв-
ляются ключом к диагнозу. Изменения могут носить 
самый разнообразный характер — можно обнару-
жить пороки развития головного мозга, изменения 
плотности белого вещества, неспецифическую атро-
фию серого и белого вещества. В качестве характер-
ных симптомов можно выделить повышения сигнала 
в базальных ядрах при болезни Лея и нейрорадиоло-
гическую картину ишемического инсульта, свой-
ственную синдрому MELAS. 

Несмотря на то, что отдельные авторы выделяют 
характерные для отдельных заболеваний и групп за-
болеваний ЭЭГ-паттерны [2] (см. табл. 1), в целом 
картина ЭЭГ довольно неспецифична. Такие межпри-
ступные паттерны как «вспышка-подавление» и гип-
саритмия встречаются при большом числе врожден-
ных дефектов метаболизма и не являются «ключом» 
к диагностике конкретного заболевания [2].

Отдельные метаболические эпилепсии, при кото-
рых существует специфическое лечение

Ниже мы останавливаемся на краткой характери-
стике только тех дефектов метаболизма, при кото-
рых эпилепсия является ведущим симптомом, и ме-
таболическая терапия которых приводит либо к ис-
чезновению, либо к существенному облегчению те-
чения эпилепсии. 

ЭЭГ-паттерн Заболевание
Ритм «расчески» Болезнь кленового сиропа, пропионовая ацидемия
Быстрые центральные спайки Болезнь Тея-Сакса, дефицит биотинидазы
Ритмичные вертекс-позитивные спайки Сиалидоз
«Vanishing» ЭЭГ  
(с угасанием основной биоэлектрической активности)

Инфантильный цероидный липофусциноз

Высокоамплитудная (16-24 Гц) активность Инфантильная нейроаксональная дистрофия
Гигантские соматосенсорные вызванные потенциалы Прогрессирующие миоклонус-эпилепсии
Значительная фотосенситивность Прогрессирующие миоклонус-эпилепсии
Низкоамплитудное замедление и мультифокальные разряды Нарушения цикла мочевины 

Òàáëèöà 1. ÝÝÃ-ïàòòåðíû, õàðàêòåðíûå äëÿ îòäåëüíûõ çàáîëåâàíèé è ãðóïï çàáîëåâàíèé [2]. 
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Нарушения обмена биотина возникают при генети-
чески детрминированном снижении активности двух 
ферментов — биотинидазы и синтетазы голокарбок-
силаз. Тип наследования — аутосомно-рецессивный. 
Симптомы появляются в неонатальном или младен-
ческом возрасте. Типичен симптомокомплекс «вяло-
го ребенка» в сочетании с кожными проявлениями 
и эпилептическими приступами. Кожные проявления 
в виде дерматита и алопеции развиваются раньше, 
чем приступы. Эпилептические приступы могут про-
текать как инфантильные спазмы, но чаще всего 
это — миоклонии [1,8]. Позже становятся очевидны-
ми задержка развития, снижение слуха и атаксия. 
Существуют и редкие атипичные варианты с разви-
тием в более позднем возрасте, со  слабостью в ко-
нечностях, парезами и  скотомами. Диагноз ставится 
на основании обнаружения снижения или отсутствия 
активности биотинидазы в сыворотке крови (норма 
4,40-12 нмоль/мин/мл). Как частичный дефицит оце-
нивается снижение активности на 20-30% от норма-
тивных показателей, как тяжелый — снижение менее 
10% от нормальной активности фермента. Возможна 
молекулярно-генетическая диагностика — опреде-
ление мутаций в гене HLCS при дефиците голокар-
боксилаз и в гене BTD при дефиците биотинидазы 
[9]. Приступы быстро реагируют на назначение био-
тина в суточной дозе от 10 до 30 мг. Своевременное 
лечение биотином предотвращает развитие или про-
грессирование симптомов (задержки развития, по-
тери слуха и остроты зрения), а также способствует 
купированию приступов. Препарат принимается по-
жизненно: в тяжелых случаях в суточной дозе 5-10 мг, 
при частичном дефиците активности фермента — 
1-5 мг в сутки [8].

Пиридоксин-зависимая эпилепсия — аутосомно-
рецессивное заболевание, которое возможно встре-
чается чаще, чем описывалось раньше. Предполага-
ется, что его распространенность составляет 1:20000 
новорожденных [12]. Характерно начало приступов 
либо в первые часы после рождения, либо в первые 
два месяца жизни. В дальнейшем заболевание течет 
как эпилептическая энцефалопатия. В классическом 
варианте пациент с пиридоксин-зависимой эпилеп-
сией — это возбужденный новорожденный с нару-
шением сна и аномальными движениями глаз. У него 
отмечаются повторные фокальные моторные, гене-
рализованные тонические и миоклонические присту-
пы, позже могут развиваться и инфантильные спаз-
мы. Если ребенку не проводится лечение пиридокси-
ном, он может погибнуть от эпилептического статуса 
или дать в дальнейшем развитие умственной отста-
лости и детского церебрального паралича. Раннее 
лечение может уменьшить степень двигательных 
и психических нарушений. Есть и атипичные случаи 
с более поздним началом и с первоначальной чув-
ствительностью к противосудорожной терапии. ЭЭГ 
не имеет специфических характеристик, могут фик-
сироваться любые изменения от «вспышки-подавле-

ния» до нормальной межприступной ЭЭГ. Также нет 
специфического паттерна на МРТ головного мозга, 
описаны различные степени церебральной атрофии 
у  пациентов, которые не получают лечения [12].

Диагностика основывается на пробе с пиридокси-
ном, который применяется в течение нескольких 
дней. Если приступы повторные, но короткие, то пи-
ридоксин назначается перорально до 30 мг на 1 кг 
веса в сутки. Эффект наблюдается в сроки от 3-го 
до 7-го дня. Если приступы тяжелые и протекают ста-
тусно, то пиридоксин вводится внутривенно в суточ-
ной дозе от 20 до 100 мг на 1 кг веса. В условиях реа-
нимации могут применяться и более высокие дозы, 
но они чреваты угнетением центральной нервной си-
стемы. Эффект наступает быстро — у некоторых 
пациентов в течение нескольких минут. В дальней-
шем суточные дозы пиридоксина от 50 до 200 мг 
(в 1 или 2 приема) в состоянии предотвратить повто-
ры приступов. По мере роста ребенка дозу можно 
не увеличивать, и постепенно она снижается до  15-
20 мг на 1 кг веса. Дозу можно увеличивать во время 
инфекций [12]. Часть пациентов наряду с пиридокси-
ном все-таки продолжают получать и противосудо-
рожную терапию. С целью подтверждения диагноза 
проводится молекулярная диагностика с определе-
нием мутаций в гене ALDH7A1, кодирующим белок 
антиквитин. 

Пиридоксальфосфат-зависимые судороги — так-
же аутосомно-рецессивное заболевание, обуслов-
ленное мутациями в гене PNPO. По течению заболе-
вание похоже на пиридоксин-зависимую эпилепсию 
с ранним (иногда пренатальным) началом судорог 
и отсутствием эффекта от АЭП. Наряду с приступами 
у ребенка отмечаются аномальные движения глаз 
и гримасы. Могут регистрироваться «вспышка-пода-
вление» на ЭЭГ, а на МРТ — атрофия серого веще-
ства и нарушения миелинизации белого вещества. 
Введение пиридоксина неэффективно, но оказывает 
эффект пероральное назначение пиридоксальфос-
фата 30-50 мг на 1 кг веса в сутки (суточную дозу 
необходимо делить на 4-6 приемов). Если ребенок 
не получает специфической терапии, то он либо по-
гибает, либо в дальнейшем у него развивается тяже-
лый двигательный и интеллектуальный дефицит [6]. 

Необходимо упомянуть и судороги, чувствитель-
ные к фолиевой кислоте, обусловленные мутацией 
в гене FOLR1, хотя они достаточно неполно описаны 
в доступной литературе. К 2014 г. было описано всего 
10 таких пациентов [6]. Считаются аллельными по от-
ношению к пиридоксин-зависимым судорогам, поэ-
тому часть пациентов чувствительна и к пиридокси-
ну. Приступы развиваются в первые пять дней жизни, 
заболевание течет как эпилептическая энцефалопа-
тия. Кроме эпилепсии у пациентов отмечаются за-
держка психического и моторного развития, атаксия 
и черты аутизма. На ЭЭГ обнаруживается мультифо-
кальная эпилептиформная активность, на МРТ го-
ловного мозга — задержка миелинизации белого 
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вещества и значительная атрофия мозжечка. Фолие-
вая кислота по 2,5 мг 2 раза в день способствует 
улучшению состояния ребенка [3,11]. 

К частично курабельным метаболическим эпи-
лепсиям с ранним началом относят и дефицит 
транспортера глюкозы, тип I (GLUT1). Частота забо-
левания в популяции неизвестна, оно обусловлено 
мутациями в гене SCL2A1, локализованном на  1p35-
31.3. Характерно раннее начало (в среднем около 
1 года) и резистентность развивающейся эпилеп-
сии. Приступы в младенческом возрасте чаще мио-
клонические, в более старшем возрасте — генера-
лизованные тонико-клонические, абсансы, парци-
альные, миоклонические и астатические. У пациен-
тов, получающих только АЭП, развивается 
микроцефалия и задержка развития, атаксия и па-

роксизмальные движения (описаны опсоклонус, 
хореоатетоз, миоклонус), спастичность или, наобо-
рот, снижение мышечного тонуса. Предполагается, 
что один из фенотипов заболевания — альтерниру-
ющая гемиплегия. Картина ЭЭГ не специфична, 
на МРТ описывается снижение миелинизации бело-
го вещества и негрубая атрофия коры. Заболевание 
диагностируется на основании обнаружения сниже-
ния глюкозы в ликворе до 40 мг/дл при нормальных 
показателях глюкозы в крови. Мы упоминаем здесь 
это состояние, так оно хорошо лечится с помощью 
кетогенной диеты. Ответ на кетогенную диету бы-
стрый и драматический, кетогенная диета прово-
дится длительно вплоть до подросткового возрас-
та. Сообщается о том, что при этом заболевании 
нежелательно применение фенобарбитала, валь-

Ðèñóíîê 1. Äèàãíîñòè÷åñêèé àëãîðèòì îáñëåäîâàíèÿ ðåáåíêà ñ ýïèëåïñèåé, åñëè îíà ìîæåò áûòü îáóñëîâëåíà 
âðîæäåííûì äåôåêòîì ìåòàáîëèçìà ([11] â ìîäèôèêàöèè).

Ребенок с неспецифическими изменения на МРТ + изменениями основной активности на ЭЭГ 
по типу гипсаритмии или «вспышки — подавления», или множественных спайк-волновых комплексов

Исследования:

Кровь — электролиты, печеночные ферменты, аммоний, лактат-пируват,  аминокислоты, пипеколиковая 
кислота, мочевая кислота

Моча —  органические кислоты, мочевая кислота, пипеколиковая кислота

Ликвор — глюкоза, протеин, подсчет клеток    

Увеличение лактата/нормальные 
органические кислоты 

Митохондриальные заболевания

ДНК диагностика, секвенирование митохондриальной ДНК 

Диагностические тесты не были 
информативными

ДНК тесты на генетические эпилепсии: 
сдр. Ангельмана, SCNA1, MECP2, CDKL5, ARX и др. 

Исследования:

Кровь: профиль ацилкарнитина, биотинидаза, креатин, гуанидинацетат, гомоцистеин, 
лизосомальные ферменты, ферменты цероидного липофусциноза, фитановая кислота, 
пурины и пирамидины 

Моча: профиль глицина, креатинин, птерины, сульфиты, тиосульфат

Ликвор: аминокислоты (глицин, серин), лактат, неоптерин, нейротансмиттеры (гомовалиновая кислота, 
метил-ДОФА), органические кислоты, пиридоксаль-5-фосфат, сукциниладенозин 

Определить необходимость биопсии мышц, биопсии кожи 
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проата и бензодиазепинов, а ацетазоламид, наобо-
рот, может помочь в отношении эпилептического 
и неэпилептического миоклонуса, а также в отно-
шении нарушений движения [4]. 

Алгоритм обследования ребенка с эпилепсией, 
предположительно обусловленной врожденным де-
фектом метаболизма 

В первую очередь исключаются неметаболические 
причины эпилепсии с ранним началом — гипоксиче-
ски-ишемические энцефалопатии новорожденных, 
нейроинфекции, нейрокожные болезни, нарушения 
обмена электролитов (гипогликемия, гипокальцие-
мия) и др. На этом этапе обследования закономерно 
обследование на наличие инфекций, в т. ч. внутри-
утробных, проведение люмбальной пункции, МРТ 
головного мозга и ЭЭГ, а также биохимия крови 
с определением электролитов. Дальнейший алго-
ритм поиска причины эпилепсии приводят A. L. Pinto 
and P. L. Pearl (2013) (см. рис. 1) [10]. 

Из рисунка 1 следует, что подозрение на врожден-
ный дефект метаболизма запускает целый каскад 
лабораторных исследований, которые должны за-
вершаться молекулярной диагностикой конкретного 
заболевания. Но клинически эти состояния чрезвы-
чайно схожи и почти все текут однотипно — с часты-
ми приступами, с регрессом развития ребенка и с ча-
стыми разрядами на ЭЭГ, то есть как эпилептические 
энцефалопатии. Именно поэтому профессором 
Е. Л. Дадали была разработана отдельная диагности-
ческая панель, направленная на диагностику мута-
ций в генах, вызывающих ранее развитие эпилепсии. 
Диагностическая панель позволяет определить му-
тации более чем в 400 генах, включая и гены, ответ-
ственные за развитие врожденных дефектов метабо-
лизма. Применение этой панели, а также в некоторых 
случаях экзомного секвенирования, может суще-
ственно улучшить диагностику врожденных дефек-
тов метаболизма, протекающих с эпилепсией.

Отдельные вопросы лечения
Диагностический поиск этиологии может затя-

нуться на несколько месяцев. Что может сделать не-
вролог в  ситуации неопределенного нозологическо-
го диагноза? Ведь родители больного ребенка ожи-
дают от него не только назначения обследований, 
но и какой-то реальной терапевтической помощи. 
Для невролога принципиально важно не пропустить 
курабельные врожденные дефекты метаболизма, 
основным симптомом которых является эпилепсия. 
Позднее (месяцы и, иногда, годы после рождения) 
назначение специфических препаратов (биотина, пи-
ридоксина, пиридоксальфосфата и фолиевой кисло-
ты) не способно предотвратить формирование стой-
кого неврологического дефицита. В то же время их 
пробное применение в течение 3-5 дней вызывает 
быстрое прекращение судорог и регресс неврологи-
ческой симптоматики при условии, что выбран кон-

кретный препарат для устранения специфического 
дефекта. Поэтому большинство специалистов 
по врожденным нарушениям метаболизма советуют 
эмпирическое последовательное применение этих 
препаратов в лечебных дозах, если диагностирована 
эпилептическая энцефалопатия, и есть предположе-
ние, что она носит метаболический характер. Другим 
аспектом терапии является осторожное назначение 
вальпроата в качестве противосудорожного препара-
та. Возможно, следует избегать назначения вальпро-
ата в тех ситуациях, когда врач точно не знает, какой 
врожденный дефект метаболизма имеется у ребен-
ка. При приеме вальпроата может нарушаться цикл 
мочевины, что влечет за собой развитие гипераммо-
ниемии, сонливости и даже комы [2]. Вальпроат мо-
жет способствовать ухудшению течения нарушений 
β-окисления жирных кислот, синдрома MELAS 
и POLG-мутаций [7]. При врожденных дефектах ме-
таболизма назначение вальпроата требует монито-
рирования функций печени, так как самый большой 
риск связан с развитием острой печеночной недоста-
точности. Группой риска являются дети до двух лет 
с задержкой развития и эпилепсией, резистентной 
к противосудорожным препаратам, а также дети 
с мутациями POLG [7]. Проблема заключается в том, 
что многие пациенты к моменту возникновения по-
дозрения на врожденный дефект метаболизма уже 
получают вальпроат. Если назначение вальпроата 
не вызвало ухудшения состояния пациента, то его 
можно рекомендовать и в дальнейшем, мониторируя 
печеночные ферменты [5]. Альтернативой вальпроа-
ту является леветирацетам, который показал свою 
высокую эффективность при миоклонических при-
ступах и лучше переносится при врожденных дефек-
тах метаболизма [5].

Âûâîäû
1. Большинство эпилепсий при врожденных дефек-

тах метаболизма текут как эпилептические энце-
фалопатии. 

2. Ранняя миоклоническая энцефалопатия и миокло-
нии, как тип приступа, ассоциированы с врожден-
ными дефектами метаболизма. Но эти заболева-
ния могут проявляться и резистентными к терапии 
неонатальными судорогами, синдромом Отахара, 
инфантильными спазмами, прогрессирующими 
миоклонус-эпилепсиями. 

3. Возможно, следует избегать назначения вальпро-
ата в тех ситуациях, когда мы не знаем, каким 
врожденным дефектом метаболизма страдает 
ребенок. Альтернативой вальпроату является ле-
ветирацетам, который высоко эффективен при 
миоклонических приступах.

4. При неклассифицированных дефектах метабо-
лизма с эпилептической энцефалопатией имеет 
смысл пробное последовательное назначение 
в течение 3-5 дней пиридоксина, пиридоксаль-
фосфата, биотина и фолиевой кислоты. 
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ÝÍÖÅÔÀËÎÏÀÒÈÈ 
Ñ ÝËÅÊÒÐÈ×ÅÑÊÈÌ ÑÒÀÒÓÑÎÌ 
ÌÅÄËÅÍÍÎÂÎËÍÎÂÎÃÎ ÑÍÀ (ESES)
Холин А. А.
ГБОУ ВПО «Российский национальный исследовательский медицинский университет 
им. Н. И. Пирогова» Минздрава России, Москва

Резюме
Cимптомокомплекс приобретенных нарушений высших психических функций у детей, ассоциированный с вы-
раженной эпилептиформной активностью на ЭЭГ, представляет серьезную проблему. Нередко электроэнцефало-
графическими паттернами эпилептических энцефалопатий детского возраста, таких как синдромы Ландау-
Клеффнера, псевдо-Леннокса, аутистического эпилептиформного регресса и других, являются комплексы типа 
ДЭРД («доброкачественные эпилептиформные разряды детства»). При этом эпилептиформные разряды имеют 
высокий индекс и приобретают склонность к диффузному распространению, что особенно выражено во время 
сна с формированием паттерна ESES. В лечении эпилептических энцефалопатий применяются вальпроаты, это-
суксимид, леветирацетам и сультиам, а также бензодиазепины в моно- и рациональной комбинированной тера-
пии. 

Ключевые слова
Эпилептические энцефалопатии, электрический статус медленноволнового сна (ESES), антиэпилептические пре-
параты.
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EPILEPTIC ENCEPHALOPTHIES WITH ELECTRICAL STATUS EPILEPTICUS SLOW SLEEP (ESES)

Kholin A. A.

Pirogov Russian National Research Medical University of the Russian Federation Ministry of Heath

Summary
Complex of acquired disturbances of cognitive functions in children associated with continuous epileptiform activity on 
the EEG is a serious problem. Quite often the EEG patterns in epileptic encephalopathies of childhood such as Landau-
Kleffner, pseudo-Lennox syndromes, autistic epileptiform regression etc. are represented by the so-called «benign focal 
epileptiform discharges of childhood» (BEDOC, BFEDC, BEDC). Epileptiform discharges are characterized by high index 
and diffuse spreading nature, especially during slow-wave sleep, forming the pattern of ESES. In the treatment of epileptic 
encephalopathies the following AEDs are applied in monotherapy or rational combined therapy: valproates, ethosuximide, 
levetiracetam, sultiame and benzodiazepines.

Key words 
Epileptic encephalopathies, epilepsy with electrical status epilepticus during slow sleep (ESES), antiepileptic drugs (AED)
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Ñерьезную проблему в неврологии и эпилепто-
логии детского возраста представляет симпто-
мокомплекс приобретенных нарушений выс-

ших психических функций у детей, ассоциированный 
с выраженной эпилептиформной активностью 
на ЭЭГ, при котором у ряда пациентов даже могут от-
сутствовать клинические эпилептические приступы. 
При этих состояниях страдают три составляющие: 
когнитивные функции (память, внимание, скорость 
реакции и выполнения команд, способность к усвое-
нию нового материала), речевые функции (сенсорная 
и моторная афазия), поведение. 

В настоящее время не существует точной дефиниции 
данной группы состояний, признанной всеми невроло-
гическими школами. Они отличаются от тяжелых эпи-
лепсий младенческого и раннего детского возраста, 
включаемых в группу эпилептических энцефалопатий 
(синдромы Отахара, Веста, Драве, Леннокса-Гасто 
и др.), при которых когнитивные нарушения в значи-
тельной степени обусловлены частыми эпилептически-
ми приступами. Л. Р. Зенков применил для данных со-
стояний термин «эпилептическая дисфункция головно-
го мозга», а также «приобретенный эпилептический 
нейропсихологический синдром», предполагающий 
нейропсихологические нарушения, связанные с посто-
янными разрядами эпилептиформной активности 
в ЭЭГ [2]. В. А. Карлов в определении «эпилептического 
заболевания» подчеркивает, что «клинические прояв-
ления в значительной степени или исключительно яв-
ляются следствием активного эпилептогенеза, то есть 
гиперсинхронных нейронных разрядов» [3].

Еще в 1939 г. R. S. Schwab, а затем W. M. Landau 
и F. R. Kleffner в 1957 г. показали возможность влияния 
на высшие психические функции продолженных инте-
риктальных эпилептиформных разрядов на ЭЭГ [10,16]. 
Марсельская группа эпилептологов сформулировала 
концепцию «эпилепсии без эпилептических приступов» 
в случаях, когда «диффузная, билатеральная и посто-
янная пик-волновая активность, продолжающаяся в те-
чение всех стадий фазы медленного сна многие меся-
цы и годы, несомненно, оказывает повреждающее воз-
действие на мозг, даже в отсутствии эпилептических 

приступов» [13]. Таким образом, эпилептических при-
ступов может не быть, а эпилепсия диагностируется 
на основании наличия продолженной диффузной эпи-
лептиформной активности на ЭЭГ и афатических рас-
стройств либо когнитивных нарушений. 

В генезе указанных состояний играют роль три ос-
новные причины:

1. Нарушение нейрональных связей и адекватной 
работы функционально-значимых корковых цен-
тров, обусловленное постоянной продолженной эпи-
лептиформной активностью на ЭЭГ.

2. Генетически детерминированное нарушение 
процессов созревания мозга.

3. Морфологические изменения в головном мозге, 
обусловленные патологией пренатального развития.

Согласно концепции «врожденного нарушения 
процессов созревания мозга», предложенной немец-
ким детским неврологом и эпилептологом Германом 
Доозе, существует генетически детерминированное 
нарушение созревания головного мозга во внутриу-
тробном периоде [9]. В качестве ЭЭГ-маркеров этих 
нарушений у детей рассматриваются так называемые 
«доброкачественные фокальные эпилептиформные 
разряды (паттерны, нарушения) детства» (соответ-
ственно, аббревиатуры ДЭРД, ДФЭРД, ДЭПД, ДЭНД, 
являющиеся синонимами и применяемые в разных 
неврологических и эпилептологических школах). 
В англоязычной литературе название этого паттерна 
звучит как «benign focal epileptiform discharges of 
childhood» (BEDOC, BFEDC, BEDC).

Эпилептиформный комплекс типа ДЭРД представ-
ляет собой пятиточечный диполь, состоящий из: 1 — 
препозитивного компонента; 2 — негативного пико-
вого компонента; 3 — позитивной острой-волны; 
4 — негативного медленноволнового компонента 
и 5 — позитивного медленноволнового компонента. 
Для классического роландического комплекса ДЭРД 
по тангенциальной оси характерен максимум пози-
тивности над вертексом и негативности, выраженной 
в центрально-височной области, а по лонгитуди-
нальной оси — фронтальная позитивность и заты-
лочная негативность. 
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Наряду с идиопатическими фокальными эпилеп-
сиями детского возраста паттерны типа ДЭРД харак-
терны для эпилептических энцефалопатий детского 
возраста, сопровождающихся продолженной пик-
волновой активностью медленноволнового сна (пат-
терн CSWS или ПЭМС), а также с явлениями электри-
ческого эпилептического статуса медленноволново-
го сна (паттерн ESES) в случаях диффузного харак-
тера подобных разрядов.

Синдром электрического эпилептического статуса 
медленноволнового сна (ESES) представляет собой 
эпилептическую энцефалопатию с наличием на ЭЭГ 
паттерна постоянной диффузной пик-волновой ак-
тивности в фазу медленного сна, продолжающейся 
многие месяцы и годы, с присутствием у пациентов 
выраженных нейропсихологических нарушений, как 
правило, с сочетанием разных типов эпилептических 
приступов как фокальных, так и генерализованных 
(«псевдогенерализованных»), возникающих во сне, 
и атипичных абсансов в бодрствовании. Синонимы: 
эпилепсия с непрерывной пик-волновой активно-
стью на ЭЭГ во время медленного сна, синдром ESES 
(epilepsy with electrical status epilepticus during slow 
sleep), синдром Пенелопы [18].

Синдром псевдо-Леннокса — заболевание из группы 
возраст-зависимых эпилептических энцефалопатий 
с феноменом продолженной пик-волновой активности 
в фазу медленного сна, проявляющееся частыми поли-
морфными фокальными моторными (преимущественно 
фаринго-оральные и фацио-брахиальные) и псевдоге-
нерализованными приступами (преимущественно ати-
пичные абсансы и негативный эпилептический миокло-
нус), когнитивными нарушениями, а также наличием 
на ЭЭГ региональной и диффузной эпилептиформной 
активности, по морфологии идентичной доброкаче-
ственным эпилептиформным разрядам детства (ДЭРД). 
Впервые Aicardi J. и Chevrie J.-J. в 1982 г. описали семь 
схожих клинических случаев и предложили название 
«атипичная доброкачественная эпилепсия детского воз-
раста» [5]. В 1986 г. подобный синдром описан в немец-
коязычной литературе с последующим определением 
дефиниции «синдром псевдо-Леннокса» [7]. Возраст 
дебюта варьирует от 1,5 до 7 лет; пик заболеваемости — 
3-5 лет (до 70% случаев). Случаи роландической эпилеп-
сии у пациентов в возрасте до 7 лет имеют риск транс-
формации в синдром псевдо-Леннокса [4]. 

Синдром Ландау-Клеффнера — заболевание 
из группы возраст-зависимых эпилептических энце-
фалопатий с феноменом продолженной пик-волновой 
активности в фазу медленного сна, проявляющееся 
приобретенной сенсомоторной афазией, нарушением 
высших психических функций, как правило, в соче-
тании с различными эпилептическими приступами, 
при отсутствии структурных изменений в мозге. Сино-
нимы: приобретенная эпилептическая афазия, син-
дром приобретенной эпилептической афазии, син-
дром приобретенной афазии и судорог. Чаще страда-
ют мальчики 3-3,8:1 [11,17].

Эпилептические приступы — важный, но не облигат-
ный симптомокомплекс. Встречаются у 50-80% боль-
ных [3,6,8]. Чаще приступы предшествуют развитию 
афазии, которая наступает в течение 10-29 мес. после 
их дебюта. Возможны варианты с афазией, предше-
ствующей манифестации приступов и без таковых.

Эпилептические приступы дебютируют в возрасте 
от 2,5 до 6 лет (в среднем — 4 года) [4]. Семиология 
приступов разнообразна, преимущественно отмеча-
ются атипичные абсансы (в т. ч. с миоклоническим 
и атоническим компонентами), фокальные моторные 
(чаще фаринго-оральные, гемифациальные и геми-
конвульсивные), атонические и атонически-астати-
ческие (за счет негативного эпилептического мио-
клонуса) и вторично-генерализованные.

Кроме того, опубликованы описания следующих эпи-
лептических заболеваний (синдромов), сопровождаю-
щихся речевыми и поведенческими нарушениями:

— Приобретенный эпилептический лобный син-
дром. Roulet-Perez E. и соавт. в 1993 г. впервые описа-
ли данный симптомокомплекс интеллектуально-
мнестических и поведенческих расстройств у четы-
рех больных с паттерном ESES [14]. 

— Детский аутистический эпилептиформный ре-
гресс — развитие тяжелых коммуникативных нару-
шений у детей в результате постоянной продолжен-
ной эпилептиформной активности на ЭЭГ [12,19]. 

— Аутосомно-доминантная роландическая эпилеп-
сия с речевой диспраксией — описана Scheffer I. и со-
авт. в 1995 г. в австралийской семье (девять пациентов 
в трех поколениях). Сочетает в себе признаки ролан-
дической эпилепсии и речевые расстройства, насле-
дуется по аутосомно-доминантному типу [15].

В лечении эпилептических энцефалопатий с пат-
тернами ДЭРД на ЭЭГ и явлениями электрического 
статуса сна препаратами выбора являются вальпроа-
ты в монотерапии, а также терапия этосуксимидом, 
леветирацетамом и сультиамом в моно- и рациональ-
ной комбинированной терапии. Следует учитывать, 
что у детей с эпилептическими энцефалопатиями от-
дается предпочтение удобным для употребления фор-
мам антиэпилептических препаратов, таких как сиро-
пы, капли и хроносферы [1,3]. При резистентности 
к указанным группам принимается решение вопроса 
о терапии бензодиазепинами. Также альтернативной 
является пульс-терапия кортикостероидами. Следует 
помнить о возможностях аггравации явлений ESES, 
эпилептического миоклонуса и атипичных абсансов 
(в т. ч. de novo) под влиянием препаратов карбамазепи-
новой группы и окскарбазепина.

В случаях фармакорезистентности с наличием эпи-
лептогенного структурного дефекта и, соответствен-
но, симптоматическом характере эпилептических эн-
цефалопатий с паттерном ESES и CSWS целесо-
образно рассмотрение вопроса о возможном хирурги-
ческого лечения. При невозможности хирургической 
интервенции рассматривается применение кетогенной 
диеты, а также имплантация вагостимулятора.
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Резюме
Миоклонические абсансы (МА) — генерализованные эпилептические приступы, входящие в группу абсансов 
со специальными проявлениями. МА характеризуются изменением уровня сознания в сочетании с выраженными 
билатеральными синхронными ритмичными миоклоническими вздрагиваниями. Цель исследования — изучение кли-
нико-электроэнцефалографических характеристик МА. Материалы и методы. В исследование включены восемь 
пациентов от 5 до 13 лет (пять пациентов женского пола, три — мужского), у которых в ходе видео-ЭЭГ монито-
ринга с включением сна были зарегистрированы МА. Результаты. МА в состоянии бодрствования протекали в ви-
де замирания, гипомимии, ритмичных билатеральных миоклонических подергиваний в мускулатуре преимуще-
ственно верхнего плечевого пояса, в ряде случаев позже присоединялся тонический компонент (приподнимания 
рук вверх). В трех случаях преобладал унилатеральный миоклонус. Изменение уровня сознания удавалось выя-
вить, если приступ длился более 5 сек. На ЭЭГ во время МА в бодрствовании регистрировались генерализован-
ные билатерально-синхронные ритмичные разряды комплексов острая-медленная волна, комплексы даблпик-
волна, полипик-волна с амплитудным преобладанием разрядов в передних отведениях. Ритмичные миоклонии 
совпадали с острой волной, даблпик или полиспайками в структуре комплекса острая-медленная волна. У пяти 
пациентов отмечены пробеги низкоамплитудных полиспайков или низкоамплитудной быстроволновой активно-
сти (LAFA) непосредственно перед билатерально-синхронными комплексами острая-медленная волна. В семи 
случаях в ходе сна пациентов зарегистрированы приступы с клиническими и электроэнцефалографическими 
характеристиками МА. Заключение. Несмотря на невозможность адекватно оценить уровень сознания во сне, 
диагностика абсансных приступов во сне правомочна на основании двух сочетанных признаков: 1) изменение 
двигательной активности пациента; 2) в момент ЭЭГ-паттерна абсанса. 

Ключевые слова
Эпилепсия, миоклонические абсансы, абсансы во сне, миоклонические абсансы во сне.
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VIDEO-EEG-MONITORING IN DIAGNOSIS OF MYOCLONIC ABSENCES

Mironov M. B.1, Mukhin K. Yu. 2, Abramov M. O. 2, Bobylova M. Yu. 2, Krasilschikova T. M. 3, Petrukhin A. S. 3

1 Department of Clinical Physiology and Functional Diagnostics FGBOU DPO “Institute for Advanced Studies of the 
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2 Svt. Luka’s Institute of Child Neurology and Epilepsy, Moscow
3 The Russian National Research Medical University named after N. I. Pirogov of the Ministry of Health of the Russian 
Federation, Moscow

Summary
Myoclonic absences (MA) are generalised epileptic seizures, classificated as absences with special features. MA 
characterized by changes in the level of consciousness combined with severe bilaterally synchronous rhythmic myoclonic 
jerks. Objective. To study the clinical and electroencephalographic characteristics of MA. Materials and Methods. The 
study included 8 patients 5 to 13 years (5 female, 3 — male), in whom MA were registered during of video-EEG monitoring 
with the inclusion of sleep. Results. MA in wakefulness followed by stopping activity, hypomimia, the appearance of rhythmic 
bilateral myoclonic jerks in the muscles of the upper body and in some cases the tonic component (elevation of the arms) later 
joined. In 3 cases, unilateral myoclonus observed. Change in level of consciousness was able to identify if the seizure 
lasted for more than 5 seconds. EEG during MA in wakefulness has registered generalized bilaterally synchronous 
rhythmic discharges of sharp-slow wave or double / poly spike wave activity with amplitude predominance of discharges 
in the anterior areas. Rhythmic myoclonus coincided with a sharp wave, double-spikes, poly-spikes, complex “sharp-
slow wave.” In 5 patients low amplitude fast activity (LAFA) was marked on EEG immediately before bilaterally synchronous 
complexes “sharp-slow wave.” In 7 cases during the sleep registered seizures with clinical and electroencephalographic 
characteristics of MA. It is impossible to adequately assess the level of consciousness during sleep. Conclusion. 
Nevertheless diagnosis absence during sleep is competent on the basis of two co-signs: changes in motor activity of the 
patient at the time of the EEG pattern of absences.
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Epilepsy, myoclonic absences, absences in the sleep, myoclonic absences in the sleep.
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Ââåäåíèå
Миоклонические абсансы (МА) — генерализован-

ные эпилептические приступы, входящие в группу аб-
сансов со специальными проявлениями [4].

МА характеризуются изменением уровня сознания 
в сочетании с выраженными билатеральными синхронны-
ми ритмичными миоклоническими вздрагиваниями 
[1,3,13]. Отсутствие сознания может быть полным или ча-
стичным. В приступ главным образом вовлекаются 
мышцы плечевого пояса, рук и ног; мимические мышцы 
менее задействованы. В период приступа отмечается 
также присоединение тонического компонента, кото-
рый максимально выражен в мышцах плечевого пояса 
и дельтовидной мышцы. Сочетание ритмичных миокло-
ний на фоне тонического напряжения плечевой муску-

латуры приводит к постепенному каскадному припод-
ниманию конечностей, напоминая взмахи крыльев. 
В лицевой мускулатуре в момент МА миоклонические 
подергивания визуально более заметны в периораль-
ной группе мышц, ритмичные клонии век наблюдаются 
реже. Возможен миоклонус подбородка, губ, крыльев 
носа, редко — век. В период МА могут отмечаться такие 
симптомы, как прекращение дыхания или недержание мо-
чи [12,13]. При МА моторный компонент — миоклониче-
ские и тонические сокращения — обычно билатеральны, 
но могут быть односторонними или асимметричными.

Продолжительность миоклонического абсанса мо-
жет варьировать от 10 до 60 сек. Частота МА высокая 
и может достигать десятков приступов в сутки. Макси-
мальная частота МА наблюдается в первые часы после 
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пробуждения. К факторам провокации можно отнести 
гипервентиляцию, ритмическую фотостимуляцию, де-
привацию сна [12,13].

На ЭЭГ в момент миоклонического абсанса отмечает-
ся появление ритмичной диффузной/генерализован-
ной, билатерально-синхронной пик-, полипик-волновой 
активности частотой около 3 Гц. По мере развития раз-
ряда, ближе к его окончанию, характерно постепенное 
замедление частоты комплексов «острая-медленная 
волна» до 2,5-2 Гц [6].

Таким образом, МА состоят из трех обязательных ком-
понентов: выключение сознания (различной степени), вы-
раженный моторный компонент в виде ритмичных мио-
клоний с тоническим компонентом и генерализованными 
билатерально-синхронными разрядами.

МА входят в структуру эпилепсии с миоклоническими 
абсансами (синдром Тассинари), которую в настоящее 
время относят к идиопатическим генерализованным эпи-
лепсиям, согласно проекту классификации 2001 г. (Engel). 
Следует отметить, что данный тип приступов также может 
встречаться при симптоматических и криптогенных фор-
мах эпилепсии, включая хромосомные заболевания 
(в частности синдром Ангельмана) [10].

Миоклонические абсансы традиционно в большин-
стве литературных источников рассматриваются как 
приступы, возникающие в состоянии бодрствования. 
Однако еще в 1974 г. Карло Альберто Тассинари с соавт. 
впервые описали возможность возникновения МА 
во сне [11].

В России первое описание эпилепсии с миоклониче-
скими абсансами принадлежит группе авторов: 
К. Ю. Мухину, П. А. Темину, М. Ю. Никаноровой, О. А. Ми-
ловановой [2].

Целью исследования было изучение клинико-элек-
троэнцефалографических характеристик миоклониче-
ских абсансов.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû
В исследование вошли восемь пациентов, у которых 

в ходе видео-ЭЭГ-мониторинга были зарегистрированы 
миоклонические абсансы. Пациенты наблюдались 
с 2006 по 2014 г.

Исследование проводилось в лаборатории видео-
ЭЭГ-мониторинга Института детской неврологии и эпи-
лепсии им. Святителя Луки. 

Диагностика миоклонических абсансов базировалась 
согласно критериям международной классификации 
эпилепсий, эпилептических синдромов и схожих заболе-
ваний (1989), а также на основании доклада комиссии 
ILAE по классификации и терминологии (2001) [7].

Во всех случаях проводился продолженный видео-
ЭЭГ-мониторинг с включением сна: шести пациентам 
проводился дневной 4-часовой ВЭМ, в двух случаях — 
10-часовое ночное исследование с включением бодр-
ствования и сна (аппарат электроэнцефалограф-ана-
лизатор ЭЭГА-21/26 «ЭНЦЕФАЛАН-131-03», модифика-
ция 11, Медиком МТД (Россия); видео-ЭЭГ-мониторинг 
«Нейроскоп 6.1.508», Биола (Россия)). В программу ви-

део-ЭЭГ-мониторинга входили: исследование в состоя-
нии бодрствования (до сна и после) с проведением 
функциональных проб, а также естественный сон (без 
применения седативных препаратов). Функциональные 
пробы включали проведение гипервентиляции в тече-
ние 3 мин. и ритмической фотостимуляции в диапазоне 
частот от 3 до 24 Гц.

Возраст пациентов на момент исследования варьи-
ровал от 5 до 13 лет (в среднем 8,6 лет ±2,67 лет). В груп-
пе отмечено преобладание женского пола (5 пациен-
ток — 62,5%).

Ðåçóëüòàòû
Основные клинико-электроэнцефалографические 

характеристики пациентов с миоклоническими абсан-
сами представлены в таблице 1.

Миоклонические абсансы в состоянии бодрствования
Во всех случаях миоклонические абсансы выявля-

лись в состоянии бодрствования. Количество присту-
пов, зарегистрированных в состоянии бодрствования, 
варьировало от 1 до 32 (в среднем 9 приступов за ис-
следование). Продолжительность пароксизмов в этот 
период времени отличалась как внутри группы, так 
и в каждом конкретном случае. МА могли длиться от 4 
до 16 сек. (в среднем 9 сек.). 

Клинически МА в состоянии бодрствования протека-
ли в виде замирания, гипомимии лица, появления рит-
мичных билатеральных миоклонических подергиваний 
в мускулатуре преимущественно верхнего плечевого 
пояса различной степени выраженности и ритмично-
сти. При этом тонический компонент в виде приподни-
мания рук вверх присоединялся позже и не во всех при-
ступах (даже у одного пациента). У пяти пациентов 
в положении сидя в период приступов также наблюда-
лись ритмичные кивки головой, менее выраженные, 
чем подергивания в руках. Изменение уровня сознания 
при применении простых тестов (вопрос-ответ) удава-
лось выявить в случаях, когда приступ длился более 5 
сек. (как правило, от 6,5 сек. и дольше). При этом со-
знание могло флюктуировать. Более короткие МА мог-
ли сопровождаться короткими запинками, приостанав-
ливанием речи при применении более сложных тестов 
(чтение или счет вслух пациентом, длительный разго-
вор). В трех случаях наблюдалось унилатеральное пре-
обладание миоклонуса в структуре пароксизма.

На ЭЭГ в период миоклонических абсансов в активном 
состоянии пациентов регистрировался характерный пат-
терн — генерализованные билатерально-синхронные 
ритмичные разряды комплексов «острая-медленная 
волна», комплексов даблпик-волна или полипик-волна. 
Степень билатеральной синхронии могла варьировать. 
Во всех случаях наблюдалось выраженное амплитудное 
преобладание разрядов в передних (преимущественно 
в лобных) отведениях. Частотные характеристики в на-
чале иктальных разрядов в семи случаях из восьми со-
ставляли 3-3,5 Гц (см. рис. 1.1, 2.1). В одном случае у паци-
ентки с криптогенным вариантом эпилепсии с миокло-
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ническими абсансами часть приступных разрядов имела 
частоту 2,5 Гц. Следует отметить, что у шести пациентов, 
у которых приступы длились более 6 сек., отмечалась 
тенденция к замедлению частоты иктальных разря-
дов — с 3-3,5 Гц в начале до 2-3 Гц в конце ЭЭГ-паттерна. 
В двух случаях при продолжительности пароксизмов 
менее 5 сек. не отмечено данной закономерности. При 
изучении клинико-электроэнцефалографического кор-
релята МА нами было отмечено, что ритмичные миокло-
нии совпадали с острой волной, даблпик или полиспай-
ками в структуре комплекса «острая-медленная волна». 
Это подтверждалось исследованием миограммы в при-
ступный период. Из ранее не описанных ЭЭГ особенно-
стей иктальных разрядов при МА мы отметили у пяти 
пациентов появление пробегов низкоамплитудных по-
лиспайков или низкоамплитудной быстроволновой ак-
тивности (LAFA) непосредственно перед билатерально-
синхронными комплексами «острая-медленная волна» 
(см. рис. 2.1). Продолжительность указанного паттерна 
варьировала от 0,2 до 1 сек. Разряд LAFA или полиспай-
ков мог быть как диффузным, так и с латерализацией, 
и преимущественно имел амплитудное преобладание 
в лобных отделах.

Миоклонические абсансы во сне
В семи случаях из восьми (87,5%) в ходе сна пациен-

тов был выявлен следующий клинико-электроэнцефа-
лографический коррелят. Часть диффузных/генерали-
зованных ритмичных продолженных билатерально-син-
хронных разрядов комплексов острая-медленная волна, 
полипик-волна, возникавших во сне, сопровождалась 
появлением внезапной двигательной активности. 

Мы выделили несколько клинических вариантов 
данных пароксизмов:

1. Ритмичные миоклонические подергивания в ко-
нечностях, преимущественно в руках, совпадающие 
по своей частоте с частотой иктального разряда;

2. Ритмичные подергивания головой по типу «да-
да» или «нет-нет», совпадающие по своей частоте 
с частотой иктального разряда;

3. Сочетание подергиваний в конечностях и кив-
ками головой, совпадающие по своей частоте с ча-
стотой иктального разряда.

Следует отметить, что клинические проявления 
приступов во сне были менее выраженные, чем МА 
в состоянии бодрствования.

Во всех семи случаях в период появления ука-
занного клинико-электроэнцефалографического 
коррелята не отмечено никаких визуальных при-
знаков того, что в период разряда пациент нахо-
дится в сознании. Однако, по нашему мнению, 
во сне уровень сознания тестировать в период при-
ступов было некорректно, так как невозможно от-
ветить на вопрос: отсутствие реакции на окружаю-
щее связано с нормальным функционированием 
мозга во сне или сознание изменено вследствие 
возникшего приступа.

Таким образом, с учетом клинико-электроэнцефа-
лографических коррелятов зарегистрированы присту-
пы во сне, имеющие характеристики миоклонических 
абсансов, за исключением возможности адекватного 
тестирования уровня сознания. 

Из таблицы 1 видно, что МА, возникающие во сне, 
в большинстве случаев были короче, чем МА, реги-
стрируемые в состоянии бодрствования. Продолжи-
тельность МА во сне варьировала от 3,5 до 13 сек. 
(в среднем 7,3 сек.) против МА в активном состоянии 
пациентов, где средняя длительность приступа со-
ставила 9 сек. Также отмечено, что МА во сне встре-
чались более редко, чем в бодрствовании.

Важно отметить, что по окончании МА во сне 
(о чем свидетельствовали купирование клинических 
симптомов пароксизма и прекращение иктального 
разряда на ЭЭГ) часть пациентов пробуждалось, что 

Пациент, пол,  
возраст на момент 
исследования

Количество, продолжительность и частотные характеристики 
миоклонических абсансов, зарегистрированных в ходе ВЭМ

Через какое время 
после засыпания 
возник приступ

Стадия 
сна

Бодрствование Сон 

1. А.И., жен., 5 лет 12 приступов, до 16 сек., 
2,5-3 Гц

3 приступа, до 13 сек., 
2,5-3 Гц 25 сек., 2:45, 4:28 I-II ст.

2. К.Я., муж., 11 лет 1 приступ, 14 сек., 
3 Гц

2 приступа, до 4 сек., 
2-2,5 Гц 14:39 II ст.

3. К.Ю., жен., 13 лет 32 приступа, до 6,5 сек., 
3-3,5 Гц

1 приступ, 4,5 сек, 
2,5-3 Гц 3:46 II ст.

4. Г.С., жен., 7 лет 4 приступа, до 7 сек., 
3-3,5 Гц

2 приступа, 8 сек., 
3-3,5 Гц 1:43, 49 сек. I ст.

5. П.А., муж., 10 лет 7 приступов, до 4 сек.,
3 Гц

2 приступа, до 3 сек, 
2,5 Гц 6:30 II ст.

6. Ш.А., жен., 6 лет 11 приступов, до 5 сек., 
3-3,5 Гц

4 приступа, 3-35 Гц, 
до 3,5 сек. 1:16, 3:13, 5:33, 1:41 I-II ст.

7. М.Э., муж., 8 лет 3 приступа, до 12 сек.,
3-3,5 Гц

3 приступа, до 11 сек., 
2,5-3 Гц 30 сек., 1:51, 2:10 I-II ст.

8. Б.Б., жен., 9 лет 4 приступа, до 11 сек., 
3 Гц Не возникало — —

Òàáëèöà 1. Îñíîâíûå êëèíèêî-ýëåêòðîýíöåôàëîãðàôè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè ïàöèåíòîâ ñ ìèîêëîíè÷åñêèìè àáñàíñàìè.

Ïðèìå÷àíèå. ÂÝÌ – âèäåî-ÝÝÃ-ìîíèòîðèíã.
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соответствовало появлению на электроэнцефало-
грамме картины бодрствования.

Миоклонические абсансы во сне сопровождались 
появлением такого же ЭЭГ-паттерна, как и в состоя-
нии бодрствования: генерализованные билатераль-
но-синхронные ритмичные разряды комплексов 
острая-медленная волна, комплексов даблпик-волна 
или полипик-волна. Степень билатеральной синхро-
нии могла варьировать. Во всех случаях наблюда-
лось выраженное амплитудное преобладание разря-
дов в передних (преимущественно в лобных) отведе-
ниях. Отличительной чертой ЭЭГ-паттерна МА во сне 
были более медленные частотные характеристики 
в начале иктальных разрядов — 2-3,5 Гц (в среднем 
2,5 Гц) по сравнению с таковым в состоянии бодр-
ствования (3-3,5 Гц) (см. рис. 1.2 и 2.2).

Следует отметить, что у пациентки, у которой в ходе 
ВЭМ не были выявлены МА во сне, в этот период реги-
стрировались субклинические продолженные генера-
лизованные билатерально-синхронные разряды (то 
есть ЭЭГ-паттерны миоклонических абсансов).

При изучении хронологической приуроченности 
миоклонических абсансов во сне установлено, что 
во всех случаях приступы возникали в I и во II стади-
ях сна, и не регистрировались в дельта-сне. При этом 
следует отметить, что у всех пациентов в ходе сна от-
мечены все стадии.

Интересно, что миоклонические абсансы во сне 
во всех случаях были выявлены впервые только в хо-
де видео-ЭЭГ-мониторинга: в пяти случаях из семи 
ни родители, ни врачи ранее не отмечали данный 
подтип приступов; в одном случае до проведения ис-

Ðèñóíîê 1.1. ÝÝÃ ïàöèåíòêè À.È., 5 ëåò. 

Â õîäå äíåâíîãî âèäåî-ÝÝÃ-ìîíèòîðèíãà â ñîñòîÿíèè áîäðñòâîâàíèÿ çàðåãèñòðèðîâàí ìèîêëîíè÷åñêèé àáñàíñ, ñîïðîâîæäàâøèéñÿ 
îáåäíåíèåì ìèìèêè, ïðåêðàùåíèåì äåÿòåëüíîñòè, ðèòìè÷íûìè âçäðàãèâàíèÿìè â âåðõíèõ êîíå÷íîñòÿõ (áîëåå âûðàæåíî 
â ïðàâîé ðóêå). Íà ÝÝÃ ïðèñòóïó ñîîòâåòñòâîâàë äèôôóçíûé ðàçðÿä êîìïëåêñîâ ïèê-âîëíà, ÷àñòîòîé 3 Ãö â íà÷àëå ðàçðÿäà è 2-2,5 
Ãö â êîíöå, äëèòåëüíîñòüþ 12,5 ñåê., îòìå÷àåòñÿ íåóñòîé÷èâîå ðåãèîíàëüíîå íà÷àëî â ïðàâîé ëîáíîé îáëàñòè. 

Ðèñóíîê 1.2. ÝÝÃ ïàöèåíòêè À.È., 5 ëåò. 

Âî ñíå çàðåãèñòðèðîâàí äèôôóçíûé ðàçðÿä êîìïëåêñîâ ïèê-, ïîëèïèê-âîëíà, ÷àñòîòîé 2,5-3 Ãö â íà÷àëå ðàçðÿäà è 2-2,5 Ãö 
â êîíöå, äëèòåëüíîñòüþ 8,5 ñåê. Êëèíè÷åñêè â ìîìåíò ðàçðÿäà îòìå÷àëîñü îòêðûâàíèå ãëàç, ïîÿâëåíèÿ âçäðàãèâàíèé 
â âåðõíèõ êîíå÷íîñòÿõ.
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следования было подозрение, что у ребенка отмеча-
ются серийные миоклонические приступы во сне; 
у одной пациентки клинические проявления присту-
па вначале были расценены в рамках доброкаче-
ственного миоклонуса сна.

Îáñóæäåíèå
Миоклонические абсансы являются редким типом 

приступов. Так, один из ведущих мировых эпилептоло-
гов C. P. Panayotopoulos сообщает, что за 15 лет работы 
он наблюдал всего трех пациентов с МА [10]. По данным 
Марсельской и Болонской групп ученых, эпилепсия 
с МА отмечалась в 0,5-1% случаев среди всех пациентов 
с эпилепсией [5]. По нашим данным, частота встречае-
мости МА составила 0,6% случаев среди всех пациен-
тов с эпилепсией в возрасте до 18 лет (n=1261).

В нашем исследовании отмечено преобладание 
женского пола — 62,5% случаев. По данным других 
авторов, наоборот, среди пациентов с МА в большем 
проценте выявляются больные мужского пола, со-
ставляющие 70% группы. Такие различия, вероятно, 
можно объяснить тем, что группа, наблюдаемая 
французскими и итальянскими учеными, была на-
много больше нашей (53 наблюдения) [5].

В целом клинико-электроэнцефалографические 
характеристики миоклонических абсансов в состо-
янии бодрствования у пациентов нашей группы со-
ответствовали данным других авторов [5,13]. Боль-
шинство авторов сходятся во мнении, что ЭЭГ-пат-
терны МА абсолютно идентичны и неотличимы 
от типичных абсансных приступов при детской аб-
санс-эпилепсии.

Ðèñóíîê 2.1. ÝÝÃ ïàöèåíòêè Ê.Þ., 11 ëåò.

Â ñîñòîÿíèè áîäðñòâîâàíèÿ çàðåãèñòðèðîâàí äèôôóçíûé áèëàòåðàëüíî-ñèíõðîííûé ðàçðÿä êîìïëåêñîâ ïèê-, ïîëèïèê-
âîëíà, ÷àñòîòîé 3 Ãö, äëèòåëüíîñòüþ 14 ñåê. Â ïåðèîä ðàçðÿäà ïàöèåíòêà ïðåêðàùàëà íà÷àòóþ äåÿòåëüíîñòü (ñ÷åò 
âñëóõ), îòìå÷àþòñÿ ïîäåðãèâàíèÿ â ðóêàõ.

Ðèñóíîê 2.2. ÝÝÃ ïàöèåíòêè Ê.Þ., 11 ëåò. 

Â ïåðèîä 2-é ñòàäèè ñíà çàðåãèñòðèðîâàíû äèôôóçíûå ðàçðÿäû êîìïëåêñîâ ïèê-, ïîëèïèê-âîëíà, ÷àñòîòîé 2,5 Ãö, 
äëèòåëüíîñòüþ 3 è 4,5 ñåê. Ñèíõðîííî ñ ðàçðÿäàìè îòìå÷àåòñÿ îòêðûâàíèå ãëàç, íàáëþäàþòñÿ ÷àñòûå, ðèòìè÷íûå 
ìîðãàíèÿ, ïîäåðãèâàíèÿ â ðóêàõ.
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Из особенностей иктальных разрядов при МА мы 
отметили у пяти пациентов появление пробегов низ-
коамплитудных полиспайков или низкоамплитудной 
быстроволновой активности (LAFA) непосредствен-
но перед генерализованными билатерально-син-
хронными комплексами «острая-медленная волна». 
Продолжительность указанного паттерна варьиро-
вала от 0,2 до 1 сек. Разряд LAFA или полиспайков 
мог быть как диффузным, так и с латерализацией 
и преимущественно имел амплитудное преоблада-
ние в лобных отделах. Появление у ряда пациентов 
с МА полиспайков, предшествующих иктальным ге-
нерализованным пик-волновым разрядам, описыва-
ется в единичных работах [5].

Несмотря на яркие клинические проявления миокло-
нических абсансов и их классических ЭЭГ-паттернов, 
могут возникать трудности в дифференциальной диа-
гностике данного типа приступов с другими эпилепти-
ческими пароксизмами. Отсутствие сознания и ритмич-
ные клонии с/или без тонического компонента являют-
ся неотъемлемыми симптомами генерализованных 
и вторично-генерализованных тонико-клонических/
клонических судорожных приступов. Важным отличи-
тельным клиническим симптомом является отсутствие 
падения пациента и сохранение постурального тонуса 
в период приступа при МА, тогда как при ГСП или ВГСП 
мгновенное падение отмечается в самом начале парок-
сизма. Однако данную особенность можно не заметить, 
если пациент находится в положении лежа или полу-
сидя. Также следует отметить, что ЭЭГ-паттерны ГСП 
и МА отличаются по морфологии разряда. В ряде слу-
чаев типичные сложные абсансы (ТА) с миоклониче-
ским компонентом могут ошибочно быть расценены 
как миоклонические абсансы, что принципиально 
в плане прогноза. При этом для МА и  ТА, как было ска-
зано выше, ЭЭГ-паттерн приступов сходен. В этих слу-
чаях в первую очередь необходимо опираться на кли-
ническую картину приступов. При МА миоклонус захва-
тывает преимущественно мышцы верхнего плечевого 
пояса, тогда как при ТА миоклонический компонент, как 
правило, ограничен лицевой мускулатурой и мышцами 
шеи (ритмичные ретропульсии). Атипичные абсансы 
(АА) также могут сопровождаться миоклоническим 
компонентом, который в отличие от ТА может захваты-
вать не только мышцы лица, но и конечности. В этих 
случаях решающее значение в правильной дифферен-
циальной диагностике АА и миоклонических абсансов 
будет иметь детальный анализ клинических и электро-
энцефалографических характеристик приступов. 
В пользу наличия у пациента атипичного абсанса будет 
говорить присоединение атонического компонента 
в виде ритмичных кивков, опускания рук (по градиенту 
силы тяжести) и падений. Также для АА характерны бо-
лее медленные частотные характеристики приступного 
разряда (менее 2,5 Гц) на ЭЭГ, что крайне не характерно 
для миоклонических абсансов. Серийные миоклониче-
ские приступы могут визуально напоминать миоклони-
ческие абсансы. Из принципиальных отличий можно 

отметить отсутствие нарушения сознания в период се-
рийного эпилептического миоклонуса, который будет 
сопровождаться ЭЭГ-паттерном — группой коротких 
диффузных разрядов комплексов полипик-волна.

Отдельно хотелось бы отметить миоклонические 
абсансы во сне, которые мы выявили в ходе нашей 
работы. У большинства пациентов (87,5% случаев) 
в ходе сна был выявлен следующий клинико-элек-
троэнцефалографический коррелят: ритмичные ми-
оклонические подергивания в конечностях, преиму-
щественно в руках, и/или ритмичные подергивания 
головой по типу «да-да» или «нет-нет», возникающие 
синхронно с появлением генерализованных билате-
рально-синхронных разрядов комплексов острая-
медленная волна, и, совпадающие по своей частоте 
с частотой иктального разряда комплексов острая-
медленная волна, полипик-волна. 

Как было отмечено выше, Tassinari C. A. с соавт. впер-
вые описали возможность возникновения МА во сне 
[11]. Других публикаций, описывающих возможность 
существования МА во сне, мы не нашли. В подавляю-
щем большинстве научных работ, посвященных данно-
му типу приступов, миоклонические абсансы, как 
и другие виды абсансных приступов, рассматриваются 
как пароксизмы, возникающие в состоянии бодрство-
вания. Таким образом, устоявшаяся за многие годы па-
радигма, говорящая, что абсансы являются исключи-
тельно «дневными» приступами, привела к тому, что 
в большинстве своем врачи-неврологи, эпилептологи 
и специалисты по функциональной диагностике счита-
ют, что данный тип приступов не может возникать в пе-
риод сна по принципу: «Этого не может быть, потому, 
что этого не может быть никогда!».

С похожей проблемой нам пришлось столкнуться 
в ходе нашего предыдущего исследования [2]. У всех 
пациентов с абсансными формами эпилепсии, вошед-
ших в то исследование, во сне были выявлены ЭЭГ-пат-
терны абсансов — генерализованные билатерально-
синхронные разряды, которые коррелировали с клини-
ческими проявлениями в виде миоклонуса век, перина-
зального миоклонуса, ритмичного приоткрывания глаз. 
Основной проблемой в дефинитивной трактовке опи-
санных выше приступов является отсутствие возмож-
ности тестировать уровень сознания во сне. Имеются 
все клинико-электроэнцефалографические характери-
стики абсансных приступов, за исключением самой 
главной: констатации факта снижения уровня сознания 
во время приступа. Мы столкнулись с противоречием 
дефиниций: для того чтобы отнести зарегистрирован-
ные в ходе исследования приступы, имеющие все ха-
рактеристики абсансов, к абсансным приступам, нам 
нужно доказать, что в этот момент сознание отсутство-
вало или было изменено, однако во сне адекватно те-
стировать уровень сознания невозможно. Нами было 
предложено называть этот тип приступов «абсансами 
во сне». Во-первых, имеется клинико-электроэнцефа-
лографический коррелят сложных типичных абсансов, 
а во вторых — подчеркивается невозможность адек-
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ватного тестирования сознания во сне. Возможность 
возникновения абсансов во сне подчеркивалась рядом 
известных авторов, но как показало время, осталась 
незамеченной в научном неврологическом мире [8,9].

В настоящем исследовании представляет интерес то, 
что миоклонические абсансы во сне во всех случаях 
были выявлены впервые только в ходе видео-ЭЭГ-мо-
ниторинга: в пяти случаях из семи ни родители, ни вра-
чи ранее не отмечали данный подтип приступов; в од-
ном случае до проведения исследования было подо-
зрение, что у ребенка отмечаются серийные миоклони-
ческие приступы во сне; у одной пациентки клинические 
проявления приступа в начале были расценены в рам-
ках доброкачественного миоклонуса сна. 

По нашему мнению, знание о возможности возник-
новения миоклонических абсансов во сне имеет важ-
ное клиническое значение. Нерегистрируемые присту-
пы, как известно, являются фактором риска рециди-
вов эпилепсии и приводят к ложному впечатлению 
о мнимом благополучии — феномену псевдоремис-
сии. В период сна можно также выделить ряд состоя-
ний, имеющих визуально сходную симптоматику 
с МА, но различную природу происхождения как эпи-
лептическую, так и неэпилептическую. К ним можно 
отнести генерализованные тонико-клонические 
и клонические судорожные приступы, эпилептиче-
ский миоклонус, серийные эпилептические спазмы, 
парасомнии, доброкачественный миоклонус сна. При 
этом анализ клинической картины, основанный толь-
ко на анамнестических данных и даже визуальном на-
блюдении, без поддержки видео-ЭЭГ-мониторинга 
может приводить к ошибочным умозаключениям, и, 
соответственно, к неправильной диагностике.

В ходе исследования было отмечено, что электроэн-
цефалографические корреляты миоклонических аб-
сансов во сне имеют более медленные частотные ха-
рактеристики (в среднем 2,5 Гц) по сравнению с МА, 
выявляемыми у тех же пациентов в бодрствовании (3-
3,5 Гц). Данный факт важно помнить при оценке резуль-
татов ВЭМ у пациентов с МА во сне, в связи с тем, что 
генерализованные/диффузные разряды комплексов 
острая-медленная волна с частотой менее 2,5 Гц явля-

ются «классическим» ЭЭГ-паттерном атипичных абсан-
сов, входящих в структуру эпилептических энцефало-
патий [6]. При этом синдром Тассинари в настоящее 
время входит в группу идиопатических генерализован-
ных эпилепсий, при которых наличие атипичных абсан-
сов исключается, что подтверждается частотными ха-
рактеристиками ЭЭГ-паттерна МА в активном бодр-
ствовании (3-3,5 Гц).

На основании результатов исследования мы сумми-
ровали основные характеристики миоклонических аб-
сансов во сне:

1. В ходе продолженного видео-ЭЭГ-мониторинга 
миоклонические абсансы во сне выявлены в большин-
стве случаев эпилепсии, ассоциированной с МА (в 87,5% 
случаев).

2. Не отмечается возникновения миоклонических 
абсансов во сне изолированно без МА в бодрствовании.

3. Миоклонические абсансы во сне возникают в I 
и во II стадиях сна, и не регистрируются в дельта-сне.

4. Миоклонические абсансы во сне менее продол-
жительные, чем МА в состоянии бодрствования (7,3 сек. 
против 9 сек.).

5. Миоклонические абсансы во сне имеют более 
медленные частотные характеристики в начале икталь-
ных разрядов (в среднем 2,5 Гц) по сравнению с тако-
вым в состоянии бодрствования (3-3,5 Гц).

6. МА во сне более редкие, чем в бодрствовании.
7. В итоге, несмотря на невозможность адекватно 

оценить уровень сознания во сне, мы все-таки имеем 
право диагностировать абсансные приступы во сне 
на основании двух сочетанных признаков: 1) изменение 
двигательной активности пациента 2) в момент ЭЭГ-
паттерна абсанса. 

В заключение хотелось бы отметить, что, по нашему 
мнению, несмотря на яркие клинические проявления 
миоклонических абсансов (замирание, снижение уров-
ня сознания, ритмические миоклонические подергива-
ния), необходимо обязательное проведение продол-
женного видео-ЭЭГ-мониторинга с включением сна 
с целью избежать диагностической ошибки как в пери-
од постановки диагноза, так и в период контроля эф-
фективности антиэпилептической терапии.
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ÑÐÀÂÍÈÒÅËÜÍÛÅ 
ÏÐÎÒÈÂÎÑÓÄÎÐÎÆÍÛÅ 

È ÏÐÎÒÈÂÎÃÈÏÎÊÑÈ×ÅÑÊÈÅ 
ÝÔÔÅÊÒÛ ÀÑÒÐÎÊÑÀ  

È ÌÅÊÑÈÄÎËÀ Â ÈÍÚÅÊÖÈÎÍÍÛÕ  
ËÅÊÀÐÑÒÂÅÍÍÛÕ ÔÎÐÌÀÕ  

È 2-ÝÒÈË-6-ÌÅÒÈË-3-
ÃÈÄÐÎÊÑÈÏÈÐÈÄÈÍÀ ÑÓÊÖÈÍÀÒÀ 

Â ÑÓÁÑÒÀÍÖÈÈ
Воронина Т. А.1, Литвинова С. А.1, Неробкова Л. Н.1, Авакян Г. Г.2, 

 Гайдуков И. О.1, Авакян Г. Н.2

1 ФГБУ «НИИ Фармакологии им. В. В. Закусова», Москва

2 ГБОУ ВПО «Российский национальный исследовательский медицинский университет 
им. Н. И. Пирогова» Минздрава России, Москва

Резюме
Целью настоящего исследования явилось изучение в эксперименте противосудорожного и противогипоксиче-
ского действия препаратов 2-этил-6-метил-3-гидроксипиридина сукцината — Астрокса в инъекционной форме 
(ампулы 100 мг в 2 мл) в сравнении с Мексидолом в инъекционной форме (ампулы 100 мг в 2 мл) и субстанцией 
2-этил-6-метил-3-гидроксипиридина сукцината (ЭМГПС). Материалы и методы. Моделирование первично-гене-
рализованных судорог проводили с использованием максимального электрошока (МЭШ) и инъекции коразола. 
Противогипоксическое действие препаратов изучали на модели нормобарической гипоксии с гиперкапнией 
в гермообъеме. Результаты. Выявлено, что Астрокс инъекционный в дозе 200 мг/кг имеет сходную эффектив-
ность с ЭМГПС в субстанции в тестах оценки как противосудорожной, так и противогипоксической активности. 
В сравнении с инъекционным Мексидолом Астрокс инъекционный имеет сходную эффективность в тесте антаго-
низма с МЭШ и превосходит Мексидол по эффективности в тесте антагонизма с коразолом и по выраженности 
противогипоксического действия. Заключение. Астрокс инъекционный обладает в эксперименте отчетливым 
противосудорожным и противогипоксическим действием и имеет некоторые преимущества перед Мексидолом 
инъекционным.

Ключевые слова
Эпилепсия, первично-генерализованные судороги, МЭШ, коразол, гипоксия, Мексидол.
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COMPARATIVE ANTICONVULSANT AND ANTIHYPOXIC EFFECTS OF ASTROKS AND MEXIDOL IN INJECTABLE FORM 
AND 2-ETHYL-6-METHYL-3-HYDROXYPYRIDINE SUCCINATE SUBSTANCE

Voronina T. A.1, Litvinova S. A.1, Nerobkova L.N.1, Avakyan G. G.2, Gaidukov I. O.1, Avakyan G. N.2
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Summary
The purpose of this study was to examine in experiment anticonvulsant and antihypoxic action of 2-ethyl-6-methyl-3-
hydroxypyridine succinate medications — Astroks in injectable form (vial of 100 mg in 2 ml) compared with Mexidol 
injectable form (vial of 100 mg in 2 ml) and the substance 2-ethyl-6- methyl-3-hydroxypyridine succinate (EMHPS). 
Materials and methods. Simulation of primary generalized seizures was performed using the maximal electroshock (MES) 
and pentylenetetrazole injection. Antihypoxic effects of drugs was studied on the model of normobaric hypoxia with 
hypercapnia. Results: it was found that astroks injection at a dose of 200 mg/kg has a similar antihypoxic and anticonvulsant 
efficacy with EMHPS substance. Compared to injectable form of Meksidol astroks has similar efficacy in the test of 
antagonism with MES. Astroks exceeds the effect of Mexidol in the test of antagonism with pentylenetetrazole and has more 
severe antihypoxic action. Conclusion. Аstroks injectable has pronounced antihypoxic and anticonvulsant action in the 
experiment which have some advantages over injectable Meksidol.
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Epilepsy, primary generalized seizures, MES, pentylenetetrazole, hypoxia, Mexidol.
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Ââåäåíèå
Препарат 2-этил-6-метил-3-гидроксипиридина 

сукцинат (ЭМГПС) был создан в середине 80-х годов 
в НИИ фармакологии РАМН, где был осуществлен 
его синтез, проведены преклинические исследова-
ния, определено товарное название «Мексидол» 
и проведена регистрация препарата в МЗ СССР. Мек-
сидол (ампулы, 2% раствор для инъекций) был раз-
решен (приказ МЗ РФ № 432 от 31.12.1996) к меди-
цинскому применению в качестве антиоксидантного 
средства для лечения острых нарушений мозгового 
кровообращения, дисциркуляторной энцефалопа-
тии, сосудистой дистонии, атеросклеротических на-
рушений функций мозга, невротических и неврозо-

подобных расстройств с проявлением тревоги, для 
купирования алкогольного синдрома при алкоголиз-
ме с наличием в клинической картине неврозоподоб-
ных и вегетативно-сосудистых расстройств, а также 
острой интоксикации нейролептиками. Создание 
Мексидола является приоритетом отечественной нау-
ки, что отражено в патентах РФ [12,18,19,20]. За созда-
ние и внедрение Мексидола в лечебную практику по-
лучена Премия Правительства РФ в области науки 
и техники (№ 4861, 2003). Мексидол применяется 
в медицинской практике уже 20 лет и за это время 
доказал свою высокую терапевтическую эффектив-
ность при лечении различных неврологических, пси-
хических и сердечно-сосудистых заболеваний. 
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Мексидол обладает широким спектром фармако-
логических эффектов, оказывая нейропротекторное, 
противогипоксическое, противоишемическое, ноо-
тропное, вегетотропное, антистрессорное, анксиоли-
тическое, антиалкогольное и другие действия [4-
9,12,10,22,25,32]. Мексидол обладает отчетливым 
противосудорожным действием, в частности, он ос-
лабляет судороги, вызванные различными воздей-
ствиями, уменьшает длительность и число разрядов 
первично- и вторично-генерализованных тонико-
клонических судорог [1,2,4,15,21] и обладает способ-
ностью усиливать действие известных противоэпи-
лептических препаратов [1,2,3,21]. 

В настоящее время в России и зарубежом суще-
ственную долю на рынке лекарственных средств за-
нимают воспроизведенные аналоги родоначальных 
препаратов, так называемые дженерики, число кото-
рых постоянно растет. В связи с этим большое внима-
ние уделяется вопросам оценки эффективности, без-
опасности и фармакокинетики дженериков, что нашло 
отражение в рекомендациях European Medicines 
Agency (EMEA) [27] и Food and Drug Administration 
(FDA) [28]. В связи с высокой востребованностью 
в России появилось около 15 дженериков Мексидола, 
которые структурно, также как и Мексидол, содержат 
ЭМГПС и под различными товарными названиями при-
меняются в лечебной практике. 

Согласно инструкции в состав ампул (2% раствор) 
Мексидола, кроме действующего вещества ЭМГПС, 
в качестве стабилизатора входит натрия метабисуль-
фит, который описан как в американской, так и в ев-
ропейской (под названием натрия дисульфит) фар-
макопеях, и применяется в фармацевтической про-
мышленности многих стран, в т. ч. и в России, в каче-
стве стабилизатора, предотвращающего процессы 
окисления и разложения препарата.

Новой разработкой является создание с использо-
ванием современной инновационной технологии 
препарата Астрокс для инъекций в ампулах, содер-
жащих 2% водный раствор ЭМГПС без дополнитель-
ных включений.

Целью настоящего исследования явилось изуче-
ние в эксперименте противосудорожного и противо-
гипоксического действия Астрокса в инъекционной 
форме (ампулы 100 мг в 2 мл) в сравнении с Мекси-
долом в инъекционной форме (ампулы 100 мг в 2 мл) 
и субстанцией ЭМГПС. 

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû
В эксперименте использовали 120 аутбредных 

мышей-самцов массой 22-25 г, которые получали 
из питомника «Столбовая» ГУ НЦБМТ (Московская 
обл.). Содержание животных соответствовало прави-
лам лабораторной практики (GLP) и  нормативным 
документам «Санитарные правила по устройству, 
оборудованию и содержанию вивариев», утвержден-
ным Главным Государственным санитарным врачом 
06.04.1973 г. №1045-73 и Приказом МЗ и социального 

развития РФ от 23 августа 2010 г. № 708н «Об ут-
верждении Правил лабораторной практики». В каж-
дой экспериментальной группе использовали 8-10 
животных. 

В исследовании использовали следующие препа-
раты: Астрокс в инъекционной форме (ампулы 100 мг 
в 2 мл) фирмы «Homexpharm», Мексидол в инъекци-
онной форме (ампулы 100 мг по 2 мл) фирмы «Фар-
масофт» и субстанцию ЭМГПСа (ЭМГПС) фирмы 
«Homexpharm». В качестве вещества, вызывающего 
судороги, применяли пентилентетразол (коразол) 
фирмы «Sigma» (США). Астрокс и Мексидол вводили 
внутрибрюшинно (внб), за 30 мин. до предъявления 
тестов контрольным животным вводили дистилли-
рованную воду в эквивалентном объеме. 

Статистическую обработку экспериментальных дан-
ных проводили с помощью программы «BioStat» 
и «Statistica 6.0». Рассчитывали средние показатели 
и стандартную ошибку среднего (Mean±SEM). Досто-
верность различий рассчитывали по непараметриче-
скому критерию Манна-Уитни. Для оценки разницы 
между группами при сравнении количества животных 
с наличием признака использовали критерий Фишера. 

Исследование проводили согласно «Методиче-
ским рекомендациям по доклиническому изучению 
противосудорожной активности лекарственных 
средств» [7]. Оценка противосудорожной активности 
соединений проводилась в опытах на мышах с ис-
пользованием стандартных, базисных моделей пер-
вично-генерализованной эпилепсии — методики су-
дорог, вызванных электрическим воздействием — 
максимальным электрошоком и  методики антаго-
низма с коразолом, также в ЭЭГ-исследованиях 
на крысах с использованием теста антагонизма с бе-
мигридом. Эти методы широко используются как 
в России [7], так и за рубежом [29]. 

Исследования в тесте максимального электрошо-
ка (МЭШ) проводили с использованием установки 
Rodent Shocker RS tupe 221 (Harvard Apparatus, 
GmbH). Мышам через специальные корнеальные 
электроды проводили электростимуляцию (500 V/ 
150 мА, продолжительность 0,2 сек.), в результате 
которой у животных развивались первично-генера-
лизованные судороги, выражающиеся в развитии 
тонической экстензии передних и задних конечно-
стей и гибели большого количества животных. Для 
оценки противосудорожного эффекта использовали 
балльную систему: «0 баллов» — отсутствие судо-
рог, «1 балл» — наличие клонических судорог, «2 
балла» — тонус верхних конечностей и клонические 
подергивания задних конечностей, «3 балла» — то-
ническая экстензия задних конечностей, «4 бал-
ла» — гибель животных. 

В тесте антагонизма с коразолом через 15 мин. по-
сле введения мышам Астрокса или Мексидола в об-
ласть шейного отдела спины подкожно для получе-
ния судорог вводили коразол. Животные наблюда-
лись в течение 60 мин. после инъекции коразола 
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с регистрацией латентного времени (ЛП) первого ге-
нерализованного приступа с утратой рефлекса пере-
ворачивания, количества приступов, времени гибели 
и количества выживших мышей.

Исследования противогипоксических свойств пре-
паратов осуществляли с использованием методики 
нормобарической гипоксии с гиперкапнией согласно 
Руководству по проведению доклинических исследо-
ваний лекарственных средств [8]. Мышей одинаково-
го веса (разброс не более 2 г на группу) помещали 
поодиночке в герметически закрываемые банки объе-
мом 200 см3 и регистрировали время их жизни до аго-
нального вздоха. Регистрацию эффектов осущест-
вляли через 30 мин. после введения препаратов.

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ
Противосудорожная активность препаратов в тесте 

максимального электрошока (МЭШ). Проведение 
МЭШ вызывало у 100% мышей контрольной группы 
первично-генерализованные судороги, которые вы-
ражались в тонической экстензии передних и задних 
конечностей (см. табл. 1). Гибель мышей в контроль-
ной группе составила 83%, а выраженность судорож-
ных проявлений — 3,83 балла (см. табл. 1). Астрокс 
в инъекционной форме в дозе 200 мг/кг значительно 
снижал (до 40%) процент животных с тонической 
экстензией задних конечностей и последующей ги-
белью и статистически достоверно уменьшал (до 

3.40 баллов) выраженность судорожных проявлений 
в баллах по сравнению с контрольной группой. Число 
летальных исходов после введения Астрокса в тесте 
МЭШ было на 43% меньше, чем в контрольной груп-
пе (см. табл. 1). Астрокс в инъекционной форме в до-
зе 100 мг/кг практически не влиял на развитие тони-
ческой экстензии задних конечностей и на гибель 
животных, что выражалось в незначительном сниже-
нии выраженности судорожных проявлений в баллах 
и в высоком проценте (75 %) гибели мышей (см. 
табл. 1). ЭМГПС в субстанции в дозе 200 мг/кг анало-
гично инъекционной форме статистически значимо 
уменьшал (до 3.33 баллов) выраженность судорож-
ных проявлений и количество погибших мышей (до 
30%), увеличивая их выживаемость (см. табл. 1). 
Мексидол в  инъекционной форме в дозе 200 мг/кг 
статистически достоверно повышал (до 75%) выжи-
ваемость животных с судорогами, вызванными МЭШ, 
и уменьшал (до 3,25 баллов) выраженность судо-
рожных проявлений в баллах по сравнению с кон-
трольной группой. Достоверных различий между 
показателями, полученными после введения в оди-
наковой дозе 200 мг/кг Астрокса в  инъекционной 
форме, Астрокса в субстанции и Мексидола в инъек-
ционной форме выявлено не было (см. табл. 1). 

Противосудорожная активность препаратов в тесте 
антагонизма с коразолом. Установлено, что у кон-
трольных мышей латентное время (ЛП) наступления 

Вещество, доза, внутрибрюшинно Судороги, баллы Число выживших животных, %
Контроль 3,83±0,11 17
Астрокс инъекционный 100 мг/кг 3,75±0,16 25
Астрокс инъекционный 200 мг/кг 3,40±0,16* 60
ЭМГПС в субстанции 200 мг/кг 3,33±0,17* 70#

Мексидол инъекционный 200 мг/кг 3,25±0,16** 75#

Òàáëèöà 1. Ïðîòèâîñóäîðîæíàÿ àêòèâíîñòü Àñòðîêñà â  èíúåêöèîííîé ôîðìå, 2-ýòèë-6-ìåòèë-3-ãèäðîêñèïèðèäèíà 
ñóêöèíàòà (ÝÌÃÏÑ) â ñóáñòàíöèè è Ìåêñèäîëà â  èíúåêöèîííîé ôîðìå â òåñòå ìàêñèìàëüíîãî ýëåêòðîøîêà (ÌÝØ) 
íà ìûøàõ.

* Äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé çíà÷åíèé ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì ïðè p<0,05 (êðèòåðèé Ñòüþäåíòà); # äîñòîâåðíîñòü 
îòëè÷èé çíà÷åíèé ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì ïðè p<0,05 (êðèòåðèé Ôèøåðà).

Препарат, дозы ЛП первого приступа, 
мин.

Количество 
 приступов ЛП гибели, мин. Число выживших 

 животных, %
Контроль (коразол) 7,56±1,68 2,78±0,52 30,11±7,79 33
Астрокс инъекционный 
100 мг/кг + коразол 6,63±2,51 3,88±0,44 29,88±6,75 25

Астрокс инъекционный 
200 мг/кг + коразол 25,86±9,14* 1,71±0,57 53,29±6,71* 86

ЭМГПС в субстанции, 
200 мг/кг + коразол 28,88±7,25* 1,63±0,56 58,38±1,63* 87,5#

Мексидол инъекционный 
200 мг/кг + коразол 7,50±2,32 2,25±0,45 47,88±6,05 62,5

Òàáëèöà 2. Ïðîòèâîñóäîðîæíàÿ àêòèâíîñòü Àñòðîêñà â  èíúåêöèîííîé ôîðìå, ÝÌÃÏÑ â ñóáñòàíöèè è Ìåêñèäîëà 
â èíúåêöèîííîé ôîðìå â òåñòå àíòàãîíèçìà ñ êîðàçîëîì ó ìûøåé.

* Äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé çíà÷åíèé ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì ïðè p<0,05 (êðèòåðèé Ìàííà-Óèòíè); # äîñòîâåðíîñòü 
îòëè÷èé çíà÷åíèé ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì ïðè p<0,05 (êðèòåðèé Ôèøåðà); ËÏ – ëàòåíòíîãî âðåìåíè.
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первого приступа генерализованных клонических 
судорог после введения коразола составило 7,56 
мин., продолжительность жизни — 30,11 мин. и чис-
ло выживших — 33% (см. табл. 2). 

Астрокс инъекционный в дозе 200 мг/кг статисти-
чески достоверно увеличивал ЛП наступления перво-
го приступа до 25,86 мин. (контроль 7,56 мин.) и ЛП 
гибели животных до 53,29 мин. (контроль — 30,1 
мин.), а также с тенденцией к достоверности (Р=0,06) 
предотвращал гибель 86% животных (см. табл. 2). 
Астрокс инъекционный в дозе 100 мг/кг не оказывал 
противосудорожного действия в тесте антагонизма 
с коразолом (см. табл. 2). ЭМГПС в субстанции 
(200 мг/кг) имел сходную противосудорожную актив-
ность с Астроксом инъекционным в дозе 200 мг/кг, 
статистически достоверно предотвращая гибель жи-
вотных, увеличивая ЛП наступления первого присту-
па и ЛП гибели и уменьшая количество приступов 
(см. табл. 2). Мексидол инъекционный в дозе 200 мг/кг 
не изменял время наступления первых приступов 
(7,50 мин.) и их количество (2.25) относительно кон-
трольных значений, статистически достоверно 
не увеличивал ЛП гибели животных, но достоверно 
увеличивал (до 62,5%) выживаемость животных, ко-
торая в контроле составила 33% (см. табл. 2).

Таким образом, Астрокс инъекционный аналогич-
но ЭМГПС в субстанции в дозе 200 мг/кг уменьшает 
число летальных исходов, вызванных коразолом, 
увеличивает, как время наступления первого присту-
па (на 18 мин.), так и количество выживших живот-
ных. Мексидол инъекционный способствует умень-
шению количества погибших животных, но не оказы-
вает влияния на латентный период наступления пер-
вого судорожного припадка.

Противогипоксическая активность препаратов в тесте 
нормобарической гипоксии с гиперкапнией в гермообъ-
еме. Установлено, что в контрольной группе животных 
среднее время продолжительности жизни составило 
23,5 мин, а количество животных, проживших больше 
24 мин. — 37,5% мышей (см. табл. 3). Астрокс в инъкци-
онной форме в дозе 200 мг/кг статистически достовер-
но по сравнению с контролем увеличивал (до 29,0 мин.) 
время жизни мышей в герметично закрытых емкостях 
и число животных, проживших более 24 мин. до 100% 
(см. табл. 3). Астрокс в инъкционной форме в дозе 

100 мг/кг не обладал противогипоксическим эффектом 
в данном тесте (см. табл. 3). ЭМГПС в субстанции 
(200 мг/кг), аналогично Астроксу в инъекционной фор-
ме (200 мг/кг), увеличивал (до 100%) процент мышей, 
проживших более 24 мин., и среднюю продолжитель-
ность жизни (до 28,1 мин.) (см. табл. 3). Мексидол 
в инъекционной форме в дозе 200 мг/кг статистически 
достоверно по сравнению с контролем увеличивал (до 
26,0 мин.) продолжительность жизни мышей, но в срав-
нении с Астроксом в инъкционной форме (200 мг/кг) он 
обладал меньшей эффективностью (см. табл. 3). Кроме 
того, Мексидол в отличие от Астрокса, статистически 
достоверно не изменял процент животных проживших 
более 24 мин. (см. табл. 3).

Таким образом, Астрокс инъекционный в дозе 
200 мг/кг аналогично ЭМГПС в субстанции (200 мг/кг) 
при однократном введении оказывает выраженное 
противогипоксическое действие на модели гипоксии 
с гиперкапнией в гермообъеме, существенно увели-
чивая продолжительность жизни животных и про-
цент животных, проживших в условиях гипоксии бо-
лее 24 мин. По противогипоксической активности 
Астрокс инъекционный в дозе 200 мг/кг превосходит 
Мексидол инъекционный в дозе 200 мг/кг. 

Îáñóæäåíèå 
Таким образом, в тесте максимального электро-

шока Астрокс инъекционный в дозе 200 мг/кг (одно-
кратно, внб) обладает отчетливым, статистически 
достоверным противосудорожным эффектом в ба-
зовых тестах антагонизма с коразолом и максималь-
ным электрошоком (МЭШ) и оказывает отчетливое 
противогипоксическое действие в тесте гипоксии 
с гиперкапнией в гермообъеме. Астрокс инъекцион-
ный имеет сходную эффективность с ЭМГПС в суб-
станции в тестах оценки как противосудорожной, так 
и противогипоксической активности. В сравнении 
с инъекционным Мексидолом Астрокс инъекцион-
ный имеет сходную эффективность в тесте антаго-
низма с МЭШ и превосходит Мексидол по эффектив-
ности в тесте антагонизма с коразолом и по выра-
женности противогипоксического действия.

ЭМГПС является препаратом с поликомпонентным 
механизмом действия, основными эффектами кото-
рого являются: антиоксидантное, мембранотропное 

Препарат, доза Время жизни, мин. Количество животных,  
проживших больше 24 мин., %

Контроль 23,50±1,75 37,5
Астрокс инъекционный 100 мг/кг 22,88±1,06 37,5
Астрокс инъекционный, 200 мг/кг 29,0±1,14** 100#

ЭМГПС в субстанции 200 мг/кг 28,1±0,86** 100#

Мексидол инъекционный, 200 мг/кг 26,0±0,53* 85,7

Òàáëèöà 3. Ïðîòèâîãèïîêñè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü Àñòðîêñà â  èíúåêöèîííîé ôîðìå, ÝÌÃÏÑ â ñóáñòàíöèè è Ìåêñèäîëà 
â èíúåêöèîííîé ôîðìå â òåñòå ãèïîêñèè ñ ãèïåðêàïíèåé â ãåðìîîáúåìå íà ìûøàõ.

* Äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé çíà÷åíèé ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòîëüíîé ãðóïïîé, ïðè p<0,05; ** p<0,01 ïðè (êðèòåðèé Ìàííà-
Óèòíè); # äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé çíà÷åíèé ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì ïðè p<0,05 (êðèòåðèé Ôèøåðà).
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действие, способность модулировать рецепторы 
и мембраносвязанные ферменты, восстанавливать 
нейромедиаторный баланс и функционирование 
ионных каналов, уменьшать глутаматную эксайто-
токсичность, повышать энергетический статус клет-
ки [5,6,12,13,14,16,23]. Через эти механизмы, оказы-
вая влияние на совокупность химических и физиче-
ских процессов и обеспечивая необходимое сопря-
жение основных ее элементов (рецепторы, ионные 
каналы, ферменты и др.), ЭМГПС способен воздей-
ствовать на функционирование клеточных структур, 
связанных с передачей информации и развитием 
различных патологических состояний.

Механизм противосудорожного действия ЭМГПС 
определяется его влиянием на процессы свободно-
радикального окисления, клеточную гипоксию и уси-
лением действия ГАМК. Показано, что ЭМГПС при 
судорогах и ишемии снижает повышенный уровень 
продуктов ПОЛ и предотвращает NO генерацию 

[26,31]. ЭМГПС не обладает прямым аффинитетом 
к ГАМК рецепторам, но оказывает на них модифици-
рующее действие, усиливая их способность к связы-
ванию [17,30] и является, таким образом, модулято-
ром, который аллостерически потенцирует ГАМК ре-
цептор по механизму мембрано-рецепторного взаи-
модействия. 

Известно, что различия в эффектах дженерических 
препаратов, в основном, могут быть связаны или 
с разницей в технологии синтеза их субстанций, кото-
рые определяют тонкие различия в кристаллической 
структуре и конформации действующего соединения, 
или в особенностях технологии приготовления и со-
става лекарственной формы препарата, например, на-
личие вспомогательных веществ и примесей. С этими 
причинами могут быть связаны и выявленные в насто-
ящем исследовании различия в противосудорожных 
и противогипоксических эффектах Астрокса и Мекси-
дола в инъекционных лекарственных формах.
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«Неврология длиною в жизнь», — так назвал 
свою статью о В. А. Карлове в юбилейном 
сборнике научных работ 2001 г. директор 

НИИ неврологии РАМН, академик РАМН, профессор 
Н. В. Верещагин. Заканчивается статья такими слова-
ми: «Важно то, что мы работаем вместе с одним 
из видных ученых нашей страны и мира в области 
неврологии. Это есть факт. Это история, это наше на-
стоящее и в этом наше будущее».

Владимир Алексеевич Карлов родился в городе 
Орле 5 января 1926 г. в семье земского врача и пови-
вальной бабки. Пережив эвакуацию, после оконча-
ния девяти классов 7 ноября 1943 г. был призван 
в ряды Советской Армии. Далее обычная биография 
того времени: учеба во 2-м гвардейском минометном 
училище в г. Москве, затем действующая армия — 
госпиталь — увольнение на полгода в запас — снова 
армия, но уже нестроевые войска. В 1946 г. после 
демобилизации поступил в  1-й Московский ордена 
Ленина медицинский институт. С 4-го курса зани-
мался в кружке нервных болезней, в течение двух лет 
был его старостой. Его учителями были знаменитые 
неврологи Евгений Константинович Сепп и Мария Бо-
рисовна Цукер. Е. К. Сепп привил любовь к невроло-
гии и научил филогенетическому подходу к анализу 
клинических явлений, а М. Б. Цукер «вдохнула» лю-
бовь к детской неврологии. Это отразилось в ряде 
научных исследований В. А. Карлова, в частности 
в кандидатской диссертации, где был дан онто-фи-
логенетический анализ возрастных особенностей 
спастического паралича. После окончания с отличи-
ем 1-го ММИ В 1952 г. был рекомендован в аспиран-
туру, но последующие пять лет работал на родной 
Орловщине в небольшом городке Малоархангельске 
районным (и, кстати, единственным) невропатоло-
гом. В эти годы он опубликовал свои первые статьи 
в «Журнале невропатологии и психиатрии»: «Пато-
физиологический анализ больного с имитационны-
ми синкинезиями» в 1955 г. и «О локализации некото-
рых вегетативных функций в коре головного мозга» 

ÂÊËÀÄ  
ÂËÀÄÈÌÈÐÀ ÀËÅÊÑÅÅÂÈ×À ÊÀÐËÎÂÀ 

Â ÐÀÇÂÈÒÈÅ ÍÅÂÐÎËÎÃÈÈ 
Михаловска-Карлова Е. П.

ГБОУ ВПО «Первый Московский государственный медицинский университет им. И. М. Сеченова» 
Минздрава России

Âëàäèìèð Àëåêñååâè÷ Êàðëîâ çà ðàáî÷èì ñòîëîì.

в 1956 г. Аспирантуру по неврологии проходил в кли-
нике нервных болезней НИИ педиатрии МЗ РСФСР 
(в настоящее время — МНИИ педиатрии и детской 
хирургии) под руководством известного детского не-
вролога Давида Соломоновича Футера. Здесь была 
выполнена кандидатская диссертация, в которой им 
впервые были описаны пароксизмальные параличи 
не в качестве постприступного явления, а как инги-
биторная форма эпилептического припадка. Защита 
диссертации состоялась в 1961 г. в НИИ неврологии 
АМН СССР. В 1960 г. организовал и  по 1963 г. заведо-
вал неврологическим отделением в г. Раменском Мо-
сковской обл. С сентября 1963 г. В. А. Карлов работа-
ет в Московском государственном медико-стомато-
логическом университете (в прошлом ММСИ имени 
Семашко), в должности ассистента, затем профессо-
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ра кафедры нервных болезней, а с 1971 по 1999 г. — 
заведующего вновь созданной кафедры неврологии 
и нейрохирургии лечебного факультета, с 1999 г. 
по настоящее время — профессора кафедры нерв-
ных болезней лечебного факультета. В 1969 г. он за-
щитил докторскую диссертацию на тему «Эпилепти-
ческий статус», в которой удалось проникнуть в па-
тогенез заболевания и предложить новые методы 
лечения резистентного эпилептического статуса: 
ИВЛ на мышечных релаксантах плюс сверхдлитель-
ный наркоз. Практическим результатом явилось сни-
жение летальности при эпилептическом статусе 
в Москве с 25% до 7%. На базе городской больницы 
№6 Бауманского района по его инициативе им со-
вместно с главврачом Б. Я. Шульманом было создано 
больничное нейрореанимационное отделение.

В. А. Карлов опубликовал свыше 600 научных ра-
бот, в т. ч. 15 монографий и руководств для врачей. Под 
его руководством выполнено 12 докторских и 30 кан-
дидатских диссертаций. Им создана авторитетная не-
врологическая школа, основными направлениями ко-
торой являются: эпилепсия, неврология лица, наруше-
ния системы гемостаза в неврологической клинике. 
Все эти направления обьединяют идеи клиницизма — 
приоритета клинических данных и нервизма — при-
знания важнейшей роли нервной системы не только 
в патогенезе заболеваний самой нервной системы, 
но и многих других заболеваний, в особенности пси-
хосоматических. В. А. Карловым предложено разде-
лить лобную эпилепсию на эпилепсию проекционной 
моторной коры (джексоновская эпилепсия), премо-
торной коры и префронтальной коры (префронталь-
ная эпилепсия). Такой подход обоснован как с фило-
генетических, так и с чисто клинических позиций. 
Нейрофизиологический аспект изучения префрон-
тальной эпилепсии, включая специальные экспери-
ментальные исследования, привел к концептуальному 
подходу — пониманию организации антиэпилептиче-
ской системы, где ключевую роль играет префрон-
тальная кора, как управляющая система мозга. 
В 2010 г. проф. В. А. Карлов удостоен золотой медали 
Американского библиографического института 
за «экстраординарный вклад в проблему Эпилепсия 
и функциональная организация головного мозга че-
ловека». На 10 лет раньше зарубежных ученых (1987) 
им было выявлено фокальное происхождение генера-
лизованных припадков-абсансов и разработан си-
стемный подход к эпилептогенезу. 

В. А. Карловым совместно с сотрудниками разра-
ботано одно из важнейших направлений в эпилепто-
логии — эпилепсия у женщин.

Профессор В. А. Карлов одним из первых обосно-
вал современные принципы стратегии и тактики ле-
чения эпилепсии, впервые показал дифференциро-
ванный и даже противоположный эффект транскра-
ниальной магнитной стимуляции на генерализован-
ные судорожные и абсансные эпилептические 
припадки. Совместно с Кардиоцентром МЗ РФ им 

Êîëëåêòèâ êàôåäðû, âîçãëàâëÿåìîé ïðîô. Â. À. Êàðëîâûì, 
1972 ã.

было проведено исследование недифференцируе-
мых бессудорожных пароксизмов, в результате была 
выделена группа больных, у которых сочетаются как 
синкопальные, так и эпилептические приступы, 
а также выявлен паттерн нейрофизиологического 
состояния мозга у этих больных — максимальное 
повышение мощности ЭЭГ со сдвигом частот влево. 
Эти и ряд других данных позволили внести суще-
ственный вклад в разработку проблемы «Пароксиз-
мальный мозг», первое выступление по которой им 
было сделано в 1991 г. на Пленуме Всесоюзного об-
щества неврологов в Киеве, параллельно с А. М. Вей-
ном, в последующем много сделавшим в исследова-
нии этой проблемы.

Результаты исследований по проблеме эпилепсии 
были обобщены в  мснографиях: Эпилептический 
статус (1974), Эпилепсия (1990), Абсансная эпилеп-
сия у детей и взрослых (2005), Стимулсенситивная 
эпилепсия (2006), Судорожный и бессудорожный 
эпилептичесий статус (2007), в фундаментальном 
труде Эпилепсия у детей и взрослых женщин и муж-
чин (2010). Материалы по проблеме неврологии лица 
отражены в трех монографиях, включая одноимен-
ную монографию (1991). Проф. В. А. Карлов обосно-
вал принципиальную концепцию боли при корешко-
вых компрессиях, согласно которой механизм боли 
связан с усилением антидромного сенсорного пото-
ка. Им впервые установлены нейрофизиологические 
механизмы, объединяющие эпилепсию и невралгию 
тройничного нерва. В 1998 г. В. А. Карловым был опу-
бликован фундаментальный труд — руководство 
для врачей «Терапия нервных болезней», в последу-
ющем переиздававшийся.

В. А. Карлов является Заслуженным деятелем На-
уки СССР, членом-корреспондентом РАМН и членом 
зарубежных научных обществ: Королевского меди-
цинского общества Великобритании, Нью-Йоркской 
академии наук, Европейской академии эпилептоло-
гов. 
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Íа всем постсоветском пространстве наверное 
не найдется ни одного невролога/нейрофизи-
олога/нейрохирурга, которому незнакомо 

имя Владимира Алексеевича Карлова. 5-го января 
2016 г. многочисленные ученики В. А. Карлова по-
здравили его с 90-летием, а 19 января прошла гран-
диозная конференция, посвященная этому знамена-
тельному событию. Программа научной конферен-
ции была очень разнообразной в связи с тем, что круг 
интересов юбиляра чрезвычайно широк и включает 
практически все направления клинической невроло-
гии, разнообразные диагностические и терапевтиче-
ские аспекты, однако всем известно приоритетное 
направление исследований Владимира Алексееви-
ча — пароксизмальные состояния, изучением кото-
рых он занимался на протяжении всей своей научной 
деятельности. 

Вот уже более 60 лет Владимир Алексеевич являет-
ся авторитетнейшим отечественным неврологом, уче-
ным с мировым именем, лектором как в студенческой 
аудитории, так и на циклах усовершенствования вра-
чей, где передает свой колоссальный опыт врачам 
практического здравоохранения, проходящим усовер-
шенствование на кафедре нервных болезней лечебно-
го факультета МГМСУ им. А. И. Евдокимова. Прибли-
зительный подсчет показал, что за это время В. А. Кар-
лов обучил свыше 25000 врачей! И это только очная 
аудитория, заочно на книгах проф. Карлова обучались 
практически все врачи на территории бывшего СССР.

Если проанализировать профессиональный путь 
В. А. Карлова с позиций преемственности отече-
ственной школы неврологии, то Владимир Алексее-
вич является в четвертом поколении наследником 
школы Алексея Яковлевича Кожевникова, ближай-
шим учеником которого был Владимир Карлович Рот, 
а непосредственным учителем юбиляра является Ев-
гений Константинович Сепп. Владимир Карлов 
во время обучения в 1-м МОЛМИ был на протяжении 
нескольких лет старостой неврологического кружка 
и присутствовал на приемах Е. К. Сеппа.

То, что профессор Карлов является одним из патри-
архов отечественной неврологии — неоспоримый 
факт, так как несколько поколений врачей учились 
и учатся по его монографиям: «Эпилептический ста-
тус» (1974), «Невралгия тройничного нерва» (1980), 

«Неотложная помощь при судорожных состояниях» 
(1982), «Ультразвуковая и тепловизионная диагностика 
сосудистых поражений нервной системы» (1986) в со-
авторстве с И. Д. Стулиным и Ю. Н. Богиным, «Терапия 
нервных болезней» (1987), «Джексоновский припадок» 
(1988) в соавторстве с Н. М. Маджидовым и В. Е. Бовой, 
«Эпилепсия» (1990), «Неврология лица» (1991), «Тера-
пия нервных болезней» (1996), «Неврология» (два из-
дания — 2000 и 2002 гг.). Руководство для врачей, вы-
державшее четыре издания, «Судорожный эпилептиче-
ский статус» (2003), «Судорожный и бессудорожный 
эпилептический статус» (2007), «Абсансная эпилепсия 
у детей и взрослых» (2005) в соавторстве с В. В. Гнез-
дицким, «Стимулсенситивная эпилепсия» в соавтор-
стве с О. В. Андреевой (2006), национальное руковод-
ство для врачей «Эпилепсия у детей и взрослых жен-
щин и мужчин» (2010), выпущенное к 100-летию Рос-
сийской Противоэпилептической Лиги. Отличительной 
особенностью монографий Владимира Алексеевича 
является его щепетильное отношение к семиологии 
и классификациям, патогенетический подход к пробле-
ме и критический анализ самых современных диагно-
стических и терапевтических подходов, возможность 
их использования в клинической практике.

Профессор Карлов является новатором здравоох-
ранения: благодаря ему в 1981 г. на базе городской 
клинической больницы №6 г. Москвы было открыто 
отделение нейрореанимации. В 1971 г. юбиляр воз-
главил кафедру нервных болезней лечебного фа-
культета ММСИ им. Н. А. Семашко, которой руково-
дил до 1999 г. В настоящее время является профес-
сором этой же кафедры (ныне — МГМСУ им. А. И. Ев-
докимова).

Не перестаешь удивляться колоссальной работо-
способности Владимира Алексеевича: он использует 
любую «свободную» минуту — в перерыве между 
заседаниями ученого совета, в промежутке между 
лекциями, в самолете, в поезде… Эта нацеленность 
на восприятие всего самого нового, пластичность 
(усовершенствовал, а фактически за последние годы 
выучил английский язык, в возрасте старше 70-лет 
освоил работу с компьютером, а в настоящее время 
является «продвинутым» пользователем компьюте-
ра, активно использует интернет в своей работе, но-
вейшие методики исследований). Его стеничность, 

ÏÎÇÄÐÀÂËÅÍÈÅ Ê ÞÁÈËÅÞ 
Â. À. ÊÀÐËÎÂÀ
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высокая работоспособность позволяет юбиляру по-
стоянно держаться в авангарде ведущих российских 
неврологов. 

Пройден большой путь и это не пустые слова: под 
руководством дорогого учителя подготовлено и за-
щищено 12 докторских и 36 кандидатских диссерта-
ций (список 1 и 2), многие ученики Владимира Алек-
сеевича — уже пенсионеры, а он продолжает оста-
ваться в строю. К Владимиру Алексеевичу всегда 
можно обратиться за помощью, проконсультиро-
ваться в трудных диагностических и терапевтических 
ситуациях. 

Научный вклад юбиляра чрезвычайно высок. Пере-
числяя основные достижения В. А. Карлова, прежде 
всего хочется остановиться на эпилептологии. Им раз-
работаны принципиально новые направления по про-
блеме «Эпилепсия и пароксизмальные состояния 
в неврологии»: выявлены конкретные гуморальные, 
биохимические и нейрофизиологические механизмы 
защиты при эпилепсии и эпилептическом статусе, 
включая префронтальную кору как ключевой элемент 
этой системы; разработана поэтапная терапия самого 
тяжелого осложнения эпилепсии — эпилептического 
статуса (благодаря внедрению этапности лечения ста-
туса удалось снизить летальность у данного контин-
гента больных с 25-33% до 7-10%); впервые описан 
синдром диссеминированного внутрисосудистого 
свертывания, как проявление и потенциальная причи-
на смертельного исхода при рефрактерном эпилепти-
ческом статусе, и внедрена его терапия; 30 лет тому 
назад инициирована проблема эпилепсии у женщин, 
получившая затем мощное развитие. Профессором 
Карловым внесен крупный вклад в развитие пробле-
мы лицевых невралгий, впервые выявлены централь-
ные механизмы болевых пароксизмов. 

Владимир Алексеевич очень активно участвует 
в работе неврологических конференций, практиче-
ски не остается ни одного доклада без вопросов 
юбиляра, что свидетельствует о глубоком знании 
проблемы и стремлении продвинуться в ее изучении. 
Профессор Карлов также постоянно отстаивает при-
оритетность Российских исследований. Ввиду опре-
деленной изолированности, существовавшей при 
СССР, многие отечественные наработки не были из-
вестны за рубежом, несмотря на то, что Российские 
открытия нередко опережали западные на десятиле-
тия и были инновационными! 

Перечисляя регалии В. А. Карлова, всегда оста-
ется сомнение: «Все ли перечислено?». Владимир 
Алексеевич — ветеран Великой отечественной во-
йны, награжден орденами и медалями СССР и Рос-
сии, доктор медицинских наук, профессор, член-
корреспондент Российской Академии Наук, заслу-
женный деятель науки Российской Федерации, 
почетный доктор Санкт-Петербургского Научно-
исследовательского психоневрологического Ин-
ститута имени В. М. Бехтерева, член Королевского 
медицинского общества Великобритании, член 
Нью-Йоркской академии наук, заместитель Пред-
седателя правления Российского общества невро-
логов, вице-президент Российской противоэпи-
лептической лиги, почетный президент НП «Объе-
динение врачей-эпилептологов и пациентов».

Мы желаем дорогому Владимиру Алексеевичу 
крепкого здоровья, творческого долголетия, опти-
мизма и еще долгих лет плодотворной совместной 
работы!

Коллектив кафедры нервных болезней  
ГБОУ ВПО МГМСУ им. А. И. Евдокимова

Òðàäèöèîííîå åæåãîäíîå ïåðâîå çàñåäàíèå ÑÍÊ êàôåäðû ïðîâîäèò Â.À. Êàðëîâ (ñî ñòóäåíòàìè).
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Юбилей

Одним из чрезвычайно привлекательных качеств 
нашего дорого юбиляра является способность оце-
нить и отметить достоинства и талант своих коллег 
по профессии. Подобная объективность присуща 
далеко не всем представителям врачебного сообще-
ства. Способность радоваться успехам других, под-
держка их не только в удачные, но и в трудные време-
на, отстаивание их интересов и приоритетов даже 
в непростых ситуациях, когда, к сожалению, порой 
превалирует пресловутый принцип «нет пророка 
в своем отечестве» — в подобных случаях Владимир 
Алексеевич подчеркивал инновационность идей та-
ких известных неврологов России как А. М. Вейн, 
Я. Ю. Попелянский и др. Такой «неврологический па-
триотизм», на наш взгляд, делает честь не только 
самому юбиляру, но и многочисленным ученикам его 
клинической школы. 

Заведующий кафедрой нервных болезней 
 лечебного факультета  

МГМСУ им А. И. Евдокимова  
профессор, д. м.н. И. Д. Стулин 

Кем является для меня Владимир Алексеевич? 
Прежде всего — учитель, так как еще задолго до оч-
ного знакомства с В. А. Карловым моими настольны-
ми книгами были «Терапия нервных болезней» (1987) 
и «Эпилепсия» (1990). Также ежегодно, практически 
в каждом выпуске журнала «Неврология и психиа-
трия им. С. С. Корсакова», под номером 6 публикова-
лась его статья по эпилепсии с глубоким пато/элек-
трофизиологическим анализом. Очное знакомство 
многократно предвосхитило мои ожидания! Влади-
мира Алексеевича отличает потрясающая работоспо-
собность, он в любой обстановке не прекращает 
 изучать литературу (в самолете, в перерыве ученого 
совета и т. д.), постоянно в курсе всех новейших до-
стижений, он клиницист, практикующий врач энци-
клопедических знаний, клинические разборы про-
фессора Карлова — чрезвычайно глубоки и одно-
временно лаконичны! Важнейшее качество юбиля-
ра — отстаивание интересов Российской 
неврологической науки, и последние международ-
ные политические события показывают, насколько 
он прав! Счастлив, что мне удалось на протяжении 

более 25 лет работать с этим замечательным челове-
ком! Дорогой Владимир Алексеевич, желаю Вам здо-
ровья, творческого долголетия, оптимизма!!!

Профессор кафедры нервных болезней  
лечебного факультета  

МГМСУ им А. И. Евдокимова 
 д. м.н. П. Н. Власов 

«Какой он: Владимир Алексеевич Карлов?». Это 
уникальный человек, в котором сочетаются энцикло-
педические знания и человечность, профессиона-
лизм и доброта, целеустремленность и юмор; это 
неутомимый труженик и жизнелюб. 

Профессор кафедры нервных болезней  
лечебного факультета  

МГМСУ им А. И. Евдокимова  
д. м.н. И.А. Жидкова 

Владимир Алексеевич — замечательный человек 
и педагог. Будучи студенткой, я посещала два круж-
ка: кружок факультетской терапии и нервных болез-
ней. Каким образом он узнал об этом, мне не извест-
но, но меня поразили его слова: «Определись, поду-
май. Не  разбрасывайся!» И я выбрала неврологию. 
Люблю свою специальность, люблю студентов. 

Спасибо ему большое! 
Доцент кафедры нервных болезней  

лечебного факультета  
МГМСУ им А. И. Евдокимова  

к. м.н. Г. А. Коваленко 

Впервые я увидел Владимира Алексеевича Карло-
ва 35 лет назад, будучи еще студентом на лекциях 
по неврологии. С первых слов он мог захватить ауди-
торию не только прекрасной речью, но и глубоким 
анализом всех аспектов диагностики и этиологии 
болезней нервной системы. Это поселило во многих 
моих сокурсниках желание стать неврологами, глуб-
же постичь секреты профессии врача. Еще большее 
удивление во мне, начинающем неврологе, вызвало 
внимание Владимира Алексеевича к пациентам, — он 
всегда уточнял анамнестические данные и полно-
стью осматривал неврологический статус, при этом 
не создавалось ощущение недоверия для лечащего 

ÏÎÇÄÐÀÂËÅÍÈß Â. À. ÊÀÐËÎÂÓ 
ÎÒ ÑÎÒÐÓÄÍÈÊÎÂ  

ÊÀÔÅÄÐÛ ÍÅÐÂÍÛÕ ÁÎËÅÇÍÅÉ  
ËÅ×ÅÁÍÎÃÎ ÔÀÊÓËÜÒÅÒÀ ÌÃÌÑÓ  

ÈÌÅÍÈ À. È. ÅÂÄÎÊÈÌÎÂÀ
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врача, а воспринималось это как стремление к со-
вместному поиску «истины». Его слова о необходи-
мости полного сбора анамнеза и полного неврологи-
ческого осмотра — продолжение классической рус-
ской неврологической школы — позволило заложить 
крепкий фундамент для дальнейшего строительства 
кафедры нервных болезней МГМСУ. Уже в последу-
ющем, когда я стал сотрудником кафедры, можно 
было понять секреты Владимира Алексеевича, он по-
стоянно стремился разобраться во всех новинках 
медицины. И это всегда меняло содержание лекци-
онного материала, позволяя держать учебный про-
цесс на столь высоком профессиональном уровне.

Доцент кафедры нервных болезней  
лечебного факультета  

МГМСУ им А. И. Евдокимова  
к.м.н. А.О. Мнушкин 

Глубокоуважаемый Владимир Алексеевич!
Сказать, что я ценю Вас за Ваши обширнейшие по-

знания не только в неврологии, но и во всей медици-
не, значит — ничего не сказать. Обратите Ваше вни-
мание, что своим учителем Вас считают не только 
Ваши прямые ученики (аспиранты, докторанты), 
а многие из тех, кому посчастливилось работать ря-
дом с Вами. Мне в этом повезло. Спасибо Вам, и пусть 
нам доведется совместно работать как можно доль-
ше. Учиться никогда не поздно.

Профессор кафедры нервных болезней  
лечебного факультета  

МГМСУ им А. И. Евдокимова  
д. м.н. Р. С. Мусин 

Владимир Алексеевич — человек энциклопедиче-
ских знаний, непревзойденный клиницист и, что 
не менее важно, обаятельный и галантный джен-
тельмен! Желаю ему еще долгих и плодотворных лет 
на неврологическом поприще на благо его пациентов 
и учеников!

Доцент кафедры нервных болезней 
 лечебного факультета  

МГМСУ им А. И. Евдокимова  
к.м.н. А. Г. Сазонова 

Владимир Алексеевич Карлов — великолепный 
клиницист и выдающийся ученый, один из корифеев 
московской и отечественной неврологической шко-
лы эпилептологии, замечательный педагог и руково-
дитель, во многом определил для нас, молодых спе-
циалистов, выбор направления профессионального 
развития. У него мы учились клиническому подходу 
на осмотрах в неврологическом отделении и при кли-
нических разборах, тщательный и углубленный ана-
лиз каждого случая помогал нам развивать соб-
ственное клиническое мышление. Педагогический 
талант Владимира Алексеевича позволяет не только 
донести до слушателей суть проблемы, но и увлечь 
анализом, логикой, широтой охвата материала. 
В аспирантуре, приступая к научной работе, я всегда 
имел перед собой его пример классического научно-
го подхода к решению исследовательских задач.

Ассистент кафедры нервных болезней  
лечебного факультета  

МГМСУ им А. И. Евдокимова  
к.м.н. С. А. Труханов 

Â. À. Êàðëîâ íà ðàáî÷åì ìåñòå ñ ñîòðóäíèêàìè êàôåäðû,  
9 ìàÿ 2013 ã.
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