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Перампанел (ПЕР) – противоэпилептический препарат (ПЭП), исследований влияния которого на сон в России не проводилось.

Цель исследования – оценить изменения качества сна, уровня дневной сонливости и полисомнографических (ПСГ) характеристик

ночного сна у пациентов с фармакорезистентной фокальной эпилепсией при включении ПЕР в схему терапии в качестве дополни-

тельного ПЭП.

Пациенты и методы. В исследование вошли 12 человек в возрасте от 21 года до 49 лет (четыре мужчины и восемь женщин) с фар-

макорезистентной эпилепсией, получающие терапию несколькими ПЭП, которым была инициирована терапия ПЕР в качестве до-

полнительного ПЭП. ПСГ-исследование и анкетирование проводили до инициации терапии ПЕР и через 1 мес от начала лечения.

Результаты и обсуждение. На фоне терапии ПЕР через 1 мес отмечено повышение качества ночного сна в пяти случаях и сниже-

ние дневной сонливости – в шести. Картина ПСГ была стабильна у трех пациентов, ухудшилась у одного, улучшилась – у восьми.

Заключение. Предварительные результаты свидетельствуют, что терапия ПЕР приблизительно в половине случаев улучшает ка-

чество ночного сна и снижает дневную сонливость, что подтверждается улучшением структуры ПСГ у 67% пациентов.
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Perampanel (PER) is an antiepileptic drug (AED), the effects of which on sleep have not been studied in Russia.

Objective: to assess changes in the quality of sleep, the level of daytime sleepiness, and the polysomnographic (PSG) characteristics of noctur-

nal sleep in patients with drug-resistant focal epilepsy when PER is incorporated into the therapy regimen as an additional AED.

Patients and methods. The investigation enrolled 12 patients (4 men and 8 women) aged 21 to 49 years with drug-resistant epilepsy treated with

several AEDs, who had initiated therapy with PER as an additional AED. PSG study and questioning survey were done before and 1 month

after initiation of PER therapy.

Results and discussion. After one month of PER therapy, there was an increase in the quality of night sleep in 5 cases and a reduction in day-

time sleepiness in 6 cases. The PSG pattern was stable in 3 patients, worsened in 1, and improved in 8.

Conclusion. The preliminary results suggest that PER therapy improves night sleep quality and reduces daytime sleepiness in about half of the

cases, as evidenced by the improved PSG pattern in 67% of patients.
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Нарушения сна у пациентов с эпилепсией возникают

чаще, чем в общей популяции, однако данные в этой облас-

ти неполны, особенно в отношении инсомнии [1–6]. Нару-

шения ночного сна, как правило, сопровождаются повы-

шенной дневной сонливостью и ухудшают качество жизни.

Известно, что инсомния при эпилепсии служит независи-

мым фактором повышения дневной агрессии [7], а также

мощным фактором провокации эпилептических приступов

[2]. В числе побочных эффектов многих противоэпилепти-

ческих препаратов (ПЭП), не исключая группу новейших,

присутствует влияние на сон [8–10]. При введении в схему

терапии любого ПЭП дневная сонливость обычно интер-

претируется врачами-эпилептологами как нежелательное

явление (НЯ) препарата, однако она может служить прояв-

лением синдрома беспокойных ног, сонного апноэ, метабо-

лического синдрома, невроза, депрессии и других состоя-

ний и не быть связана с применением ПЭП [1].

Перампанел (ПЕР) – это ПЭП с уникальным меха-

низмом действия, первый в своем классе селективный не-

конкурентный антагонист ионотропных AMPA-глутамат-

ных рецепторов постсинаптической мембраны нейрона,

имеющий принципиально отличный от прочих ПЭП меха-

низм действия. Препарат применяется в составе дополни-

тельной терапии при лечении тонико-клонических присту-

пов – фокальных и фокальных с переходом в билатераль-

ные, а также первично-генерализованных тонико-клониче-

ских эпилептических приступов у лиц в возрасте старше

12 лет. В России опыт применения ПЕР в клинической пра-

ктике неоднократно обсуждался на страницах периодиче-

ских изданий [11, 12]. По результатам большинства публи-

каций, одно из наиболее частых НЯ при применении ПЕР –

дневная сонливость, однако сомнологические исследова-

ния показали отсутствие отрицательного влияния ПЕР на

сон [13, 14] и даже улучшение качества сна [15], особенно

при сочетании ПЕР с антидепрессантами или анксиолити-

ками [16]. В Российской Федерации подобные исследова-

ния не проводились.

Цель исследования – оценить изменения качества

сна, уровня дневной сонливости и полисомнографических

(ПСГ) характеристик ночного сна у пациентов с фармако-

резистентной фокальной эпилепсией при включении ПЕР

в схему терапии в качестве дополнительного ПЭП.

Пациенты и методы. Обследовано 12 пациентов

(мужчин – 4, женщин – 8) в возрасте от 21 года до 49 лет

с фармакорезистентной эпилепсией (в трех случаях – фо-

кальная неизвестной этиологии и в 9 – фокальная струк-

турная). Диагноз был поставлен на основании данных

клинического, нейрофизиологического и нейровизуали-

зационного обследования. Длительность анамнеза по забо-

леванию составила от 3 до 28 лет. Базовая терапия у 8 па-

циентов включала три ПЭП, у 4 пациентов – два ПЭП,

у одной пациентки был установлен стимулятор блуждаю-

щего нерва. Спектр ПЭП представлен в табл. 1. ПЕР при-

менялся в дозе 4–8 мг/сут.

Всем пациентам в стационаре проводилось стандарт-

ное ПСГ-исследование до инициации терапии ПЕР и через

1 мес от начала лечения. В те же сроки проводили анкетиро-

вание по Эпвортской шкале дневной сонливости (Epwort

Sleepiness Scale), по опроснику качества сна (Питтсбургский

опросник в модификации Я.И. Левина) и по Госпитальной

шкале тревоги и депрессии (Hospital Anxiety and Depression

Scale, HADS).

Результаты. В 7 из 12 наблюдаемых случаев прием ПЕР

в течение 1 мес привел к сокращению количества приступов

более чем на 50%. При этом НЯ в виде преходящей тошно-

ты отмечены только у одного пациента.

Исходно 9 пациентов предъявляли жалобы на плохое

качество сна: у двоих наблюдалось затруднение засыпания,

у троих – частые ночные пробуждения и тревожные снови-

дения и у четверых – затруднение засыпания и частые ноч-

ные пробуждения. В соответствии с жалобами и данными

анкетирования у двух пациентов диагностирована инсом-

ния инициации сна, у трех пациентов – поддержания сна

и у четырех – инсомния инициации и поддержания сна.

Во всех случаях инсомния носила вторичный характер по

отношению к эпилепсии или коморбидным эмоциональ-

ным расстройствам.

В результате анкетирования по HADS у одной паци-

ентки был диагностирован субклинический уровень трево-

ги (9 баллов по шкале тревоги) и у двух женщин – клиниче-

ски выраженная тревога (12 и 14 баллов по шкале тревоги

соответственно). После введения в схему терапии ПЕР ни-

кто из участников исследования не отметил субъективного

ухудшения качества сна. Наоборот, по данным анкетирова-

ния было выявлено улучшение ряда характеристик сна:

в пяти случаях – повышение показателя качества ночного

сна, в шести – снижение показателя дневной сонливости

при неизменном уровне тревоги.

ПСГ-характеристики до начала лечения у двух паци-

ентов соответствовали норме, а у остальных десяти отмече-

но нарушение структуры сна в виде нарушения циклично-

сти и уменьшения доли медленноволнового сна либо пол-

ного отсутствия последнего. На фоне лечения ПЕР поли-

графическая картина не изменилась у трех пациентов, в од-

ном случае отмечено ухудшение в виде уменьшения про-

должительности медленноволнового сна (пациентка с де-

прессией), а у остальных отмечены признаки улучшения

в виде нормализации структуры сна, сокращения времени

засыпания, уменьшения количества спонтанных ночных

пробуждений и ЭЭГ-активаций, увеличения доли медлен-

новолнового сна. Следует отметить, что ни у одного паци-

ента длительность медленноволнового сна (N3) не достиг-

ла нормативных значений. Положительное влияние ПЕР

Таблица 1. ПЭП, исходно применяемые 
у пациентов с фармакорезистентной
эпилепсией (n=12)

Table 1. Ini t ia l ly  used AEDs in  pat ients  
wi th  drug-res is tant  epi lepsy  (n=12)

Препарат Число пациентов, n (%)

Вальпроевая кислота 6 (50)

Карбамазепин 3 (25)

Топирамат 4 (33,3)

Леветирацетам 2 (16,6)

Окскарбазепин 4 (33,3)

Прегабалин 1 (8,3)
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на характеристики сна демонстрирует

следующий клинический случай.

Пациент П., 49 лет, предприни-

матель. С 31 года отмечает фокаль-

ные клонические приступы в правой ру-

ке без потери сознания, периодически

переходящие в билатеральные тонико-

клонические судорожные приступы

бодрствования и сна.

Лекарственный анамнез: карба-

мазепин, вальпроевая кислота, лакоса-

мид, на фоне приема которых фокальные

моторные приступы в правой руке от-

мечались практически ежедневно, била-

теральные тонико-клонические присту-

пы – до двух раз в месяц. С июня по де-

кабрь 2019 г. пациент принимал леве-

тирацетам 2000 мг/сут и лакосамид

300 мг/сут с положительной динамикой

в виде уменьшения частоты фокальных

моторных приступов в правой руке до

четырех-пяти в неделю и билатераль-

ных тонико-клонических приступов до

одного раза в месяц. В связи с неперено-

симостью лакосамида (невестибулярное

головокружение и шаткость при ходьбе)

препарат был отменен, добавлен ПЕР

в максимальной суточной дозировке 8 мг

перед сном. На фоне данной терапии от-

мечено уменьшение частоты фокальных

тонико-клонических приступов в правой

руке до одного-двух в неделю, билате-

ральные тонико-клонические приступы

прекратились полностью.

Магнитно-резонансная томогра-

фия головного мозга с контрастным

усилением от сентября 2019 г.: впер-

вые выявлены МР-признаки аномалии

развития коры в левой теменной доле

по типу фокальной кортикальной дисплазии (II тип).

Ночной видео-ЭЭГ-мониторинг от сентября 2019 г.: за-

регистрировано преходящее тета-дельта замедление в височ-

но-теменных отделах левого полушария (Т3–Т5). Регионарная

эпилептиформная активность типа «острая волна» той же

локализации, низкого индекса.

Неврологический статус без патологии.

Диагноз: структурная фокальная эпилепсия с фокальны-

ми моторными клоническими приступами в правой руке без из-

менения сознания с переходом в билатеральные тонико-клони-

ческие приступы сна и бодрствования.

Затрудненное засыпание и частые ночные пробуждения

также беспокоили пациента на протяжении длительного

периода времени, существенно снижая качество жизни,

в связи с чем пациент обратился к сомнологу в Научно-иссле-

довательский клинический институт оториноларингологии

им. Л.И. Свержевского. В лаборатории патологии сна прово-

дилось анкетирование по Эпвортской шкале дневной сонли-

вости, опроснику качества сна, HADS. До и через 1 мес после

начала терапии ПЕР было проведено стандартное ПСГ-ис-

следование.

Через 1 мес от начала терапии пациент отметил улуч-

шение качества сна и снижение дневной сонливости. Данные

анкетирования и результаты ПСГ представлены в табл. 2,

гипнограммы до и после лечения ПЕР – на рисунке.

Данные анкетирования пациента и ПСГ-исследова-

ния позволили зарегистрировать уменьшение длительности

засыпания до 14 мин (норма), возрастание эффективности

сна до 80,5% (при норме >85%), а также улучшение структу-

ры сна за счет возрастания доли медленноволновой стадии

сна (N3) более чем в 4 раза (до 9% при норме 15–23%)

и уменьшения индекса ЭЭГ-активаций до 18,1 в час (при

норме <21). Таким образом, в данном клиническом наблю-

дении ПЕР помимо основного противоэпилептического

эффекта, выразившегося в снижении частоты фокальных

приступов более чем на 50% и исчезновении билатеральных

тонико-клонических приступов, также способствовал улуч-

шению качества сна.

Таблица 2. Динамика показателей анкетирования 
и ПСГ-исследования пациента П.  при применении ПЕР

Table 2. PER-induced changes  in  the  indicators  o f  ques t ionnaire
surveys  and polysomnographic  s tudies  in  pat ient  P.

Показатели До лечения
После 1 мес Нормальные 

терапии показатели

Анкетирование:

дневная сонливость 12 7 10–15

(Эпвортская шкала), баллы

качество ночного сна 18 24 21–24

(шкала Я.И. Левина) баллы

HADS, баллы 4 4 До 7

ПСГ-исследование:

время засыпания, мин 38 14 До 30

эффективность сна, доля 69,1 80,5 >85%

от времени в постели, %

стадии сна (N1; N2; N3; REM), 21; 36; 10; 48; <5; 45–55; 

доля от времени сна, % 2; 12 9; 14 15–23; 20–25

индекс ЭЭГ-активаций, 34,6 18,1 <21

число событий в час

1Цветной рисунок к этой статье представлен на сайте журнала:

nnp.ima-press.net

Гипнограммы пациента П. до (а) и на фоне лечения ПЕР (б). 

Четко прослеживается улучшение структуры гипнограммы1

Patient P.’s hypnograms before (a) and during (b) PER treatment. 

The improved hypnogram pattern is clearly visible

а

Stage

б

Stage



О Р И Г И Н А Л Ь Н Ы Е И С С Л Е Д О В А Н И Я И М Е Т О Д И К И

52 Неврология, нейропсихиатрия, психосоматика. 2020;12(6):49–53

Обсуждение. Нарушения сна встречаются в популяции

с высокой частотой и оказывают существенное влияние на

качество жизни. В случае развития инсомнии на фоне сома-

тического или неврологического заболевания она начинает

играть самостоятельную роль в общем ходе болезненного

процесса. Особенно значимой становится роль ухудшения

характеристик сна при таком заболевании, как эпилепсия,

поскольку плохой сон не только может провоцировать при-

падки, но и влияет на эмоциональную и когнитивную сфе-

ры пациента.

Таким образом, пристальное внимание фармацевтов

и врачей привлекают взаимоотношения каждого нового

ПЭП с процессом сна. На сегодняшний день зарубежны-

ми коллегами в нескольких нерандомизированных иссле-

дованиях продемонстрировано отсутствие отрицательно-

го влияния ПЕР на качество ночного сна [13, 14] и даже

отмечен возможный положительный эффект препарата

[9] в отношении характеристик сна у пациентов с фокаль-

ной эпилепсией.

Большой интерес представляет ретроспективное ко-

гортное исследование, посвященное влиянию ПЕР на каче-

ство ночного сна у пациентов с хронической инсомнией

[15]. В работе зарегистрировано достоверное и значимое

улучшение показателей сна согласно опросникам, а также

увеличение длительности сна в группе пациентов, получав-

ших ПЕР в дополнение к антидепрессантам и анксиолити-

кам. Эти данные прямо указывают на возможность улучше-

ния структуры сна под воздействием ПЕР, что для пациен-

тов с эпилепсией, страдающих инсомнией, является цен-

ным свойством нового ПЭП.

Данные настоящего исследования не противоречат

результатам приведенных работ как по сведениям опросни-

ков, так и по обьективным показателям ПСГ. Результаты

анкетирования позволяют сделать вывод о том, что ПЕР

приблизительно в половине случаев улучшает качество ноч-

ного сна и снижает дневную сонливость, не влияя сущест-

венно на тревогу. И показатели ПСГ (в первую очередь эф-

фективность сна и соотношение фаз сна) свидетельствуют

об улучшении структуры сна на фоне приема ПЕР в 67%

случаев, что позволяет при решении вопроса о назначении

ПЕР руководствоваться его свойствами не только как ПЭП,

но и как препарата, способствующего нормализации сна.

Настоящее исследование имеет ряд ограничений,

связанных с малой выборкой, разнородным характером

форм эпилепсии у обследованных пациентов и фоновой

политерапией. Возможно, улучшение характеристик сна не

связано с действием ПЕР на ПСГ, а опосредуется общим

положительным влиянием и достижением контроля над

приступами. Тем не менее важно наличие объективных по-

казателей, подтверждающих улучшение структуры и каче-

ства сна при применении ПЕР. Работа по данной тематике

будет продолжена.
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