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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

Одну из лидирующих позиций в структуре хрониче-

ской патологии подростков занимают заболевания нервной

системы. В поиске основных причин высокой частоты нев-

рологической патологии в периоде пубертата рассматрива-

ются многие факторы, к числу которых относятся болезни

дизрегуляции, т. е. преимущественно функциональная па-

тология органов и систем, обусловленных неврогенными

расстройствами, и последствия органической патологии

мозга, в частности перинатальной [1].

Статистические данные, отражающие частоту перина-

тальной патологии мозга, трудно считать достоверными: в

разных регионах страны разная статистика, которая зависит

от состояния службы перинатальной помощи детям. Это

прежде всего квалификационный уровень неонатологов и

детских неврологов и оснащение перинатальных центров

современным диагностическим оборудованием. Несмотря

на несовершенство статистики, очевидным можно считать

тот факт, что патологические состояния перинатального пе-

риода с поражением нервной системы в последнее время

вышли на первое место в структуре младенческой смертно-

сти. Менее грубая, совместимая с жизнью, перинатально

обусловленная патология нервной системы играет в даль-

нейшем ведущую роль в формировании разнообразных на-

рушений нервно-психического развития ребенка, к кото-

рым относятся моторный дефицит, расстройства речи и вы-

сших корковых функций, головные боли, эпилепсия, проб-

лемы школьной дезадаптации [2–4].

Несмотря на растущее количество исследований в об-

ласти перинатальной патологии, а точнее – перинатальной

неврологии, существует множество нерешенных проблем,

начиная со сложностей в постановке топического диагноза

на ранних этапах жизни ребенка и применении необходи-

мых методов диагностического исследования. В практике

неонатологов, педиатров и неврологов остаются частыми

такие обобщенные диагнозы, как «перинатальная энцефа-

лопатия», «незрелость мозговых структур», «судорожный

синдром», что неминуемо приводит к неадекватной тактике

врача в первые часы жизни ребенка. Авторы современных

публикаций, посвященных перинатальной патологии моз-

га, единодушны в одном – наиболее значимым повреждаю-

щим фактором является перинатальная гипоксия-ишемия.

На основании анамнестических, клинических, нейрови-

зуализационных показателей и данных электроэнцефалогра-

фии (ЭЭГ) предложена каузальная популяционная кривая де-

бюта эпилепсии у детей и взрослых [5]. Существенное значе-

ние в инициации эпилептических приступов, судя по полу-

ченным результатам, имеют цереброваскулярные заболевания

как развивающегося, так и инволюционирующего мозга. Ней-

роны различных областей коры имеют разную чувствитель-

ность к гипоксии. В большей степени ей подвержены филоге-

нетически более молодые отделы по сравнению с более древ-

ними. В отличие от взрослых у новорожденных мозг способен

адаптироваться к гипоксии в большей степени благодаря осо-

бенностям его обмена [6]. В то же время гипоксия может
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привести к биохимической травме плода и катастрофиче-

ским последствиям.

Эпилептические синдромы и формы эпилепсии с

началом приступов в детском возрасте чрезвычайно раз-

нообразны по этиологии и клиническим проявлениям. В

настоящее время их насчитывается более 40 [7, 8]. Одной

из частых причин эпилепсии у детей является поврежде-

ние развивающегося незрелого мозга в анте- и интрана-

тальном периодах. Перинатальная патология мозга может

манифестировать неонатальными судорогами или приво-

дить к формированию эпилепсии спустя месяцы или го-

ды при отсутствии эпилептических изменений в первые

недели жизни. Дебют перинатально обусловленной эпи-

лепсии, по данным разных авторов,

приходится на ранний возраст – до 

5 лет. Верифицированная органиче-

ская патология головного мозга, как

правило, сочетается с тяжелым тече-

нием эпилепсии. 

Цель исследования – оценка

особенностей течения и эволюции

перинатально обусловленных эпи-

лептических приступов.

Пациенты и методы. Группу ис-

следования составили 66 пациентов с

верифицированной эпилепсией и отя-

гощенным перинатальным анамне-

зом. Из 66 детей мальчиков было 44

(66,6%), девочек – 22 (33,3%).

Критериями включения в эту

группу исследуемых было сочетание

всех нижеперечисленных факторов:

– диагноз «эпилепсия»,

– возраст старше 12 мес,

– неблагоприятный перинаталь-

ный анамнез,

– лечение у невролога в течение

первого года жизни.

Критерием исключения из груп-

пы исследования был хотя бы один из

приведенных ниже факторов:

– отягощенная наследствен-

ность в отношении эпилепсии,

– отсутствие указаний в меди-

цинской карте ребенка или при опро-

се родителей на неблагоприятные фа-

кторы течения беременности и родов,

– нормальное неврологическое

и психическое развитие ребенка в те-

чение первого года жизни,

– генетическая патология,

– аномалии развития, выявлен-

ные при осмотре или по данным ней-

ровизуализации,

– указания на перенесенные че-

репно-мозговые травмы,

– опухоль мозга.

Группа сравнения состояла из

28 пациентов с эпилепсией, репре-

зентативных по возрасту и полу, без

перинатальной патологии в анамне-

зе. Она была сформирована для определения разницы в

факторах, приводящих к развитию эпилепсии, ее тече-

нии и исходах. 

Результаты и их обсуждение. При детальном изучении

перинатального анамнеза основной задачей было определить

влияние различных неблагоприятных факторов течения бере-

менности и родов на формирование эпилепсии в дальней-

шем. Гладкое течение беременности отмечено всего у 13

(19,7%) матерей детей с эпилепсией. Сочетание нескольких

неблагоприятных факторов выявлено у 30 (45,5%) беремен-

ных. К наиболее распространенным осложнениям течения

беременности можно отнести анемию, угрозу прерывания бе-

ременности и проведенное для ее предотвращения лечение,
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Таблица 1. Н а и б о л е е  р а с п р о с т р а н е н н ы е  о с л о ж н е н и я  т е ч е н и я  
б е р е м е н н о с т и  у  м а т е р е й  г р у п п ы  и с с л е д о в а н и я  ( n = 6 6 )

Осложнения течения беременности                                                  Количество женщин
абс.                            %

Таблица 2. Н е б л а г о п р и я т н ы е  и н т р а н а т а л ь н ы е  ф а к т о р ы  
у  м а т е р е й  г р у п п ы  и с с л е д о в а н и я  ( n = 6 6 )

Интранатальные факторы риска                                                       Количество женщин
абс.                            %

Cлабость родовой деятельности и интенсивная 
родостимуляция

Выдавливание плода

Стремительные роды

Дистоция плечиков при тугом обвитии пуповиной

Применение акушерских пособий

28

18

16

11

5

42

27

24

17

8

Таблица 3. Н е в р о л о г и ч е с к а я  с и м п т о м а т и к а  у  д е т е й  
в  в о з р а с т е  д о  1  г о д а  ( n = 6 6 )

Неврологическая симптоматика                                                        Количество женщин
абс.                            %

Умеренное отставание двигательного развития

Значительное отставание двигательного развития

Нарушения развития речи и восприятия

Негрубые двигательные и речевые нарушения

12

46

11

9

18

70

17

14

Угроза прерывания беременности

Анемия

Токсикоз средней и тяжелой степени,
из этих случаев на протяжении всей беременности

Недоношенность

Пиелонефрит

Стресс

ВУИ

42

23

22
10

21

16

12

10

64

35

33
45

32

24

18

15
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недоношенность, токсикоз в течение

всей беременности, пиелонефрит,

внутриутробные инфекции (ВУИ) и

их лечение, стресс (табл. 1).

При изучении интранатального

периода отмечена крайняя скудность

данных в выписных эпикризах ро-

дильных домов. Термин «неонаталь-

ная травма», часто встречаемый в за-

рубежной литературе, сочетает инт-

ранатальное повреждение на фоне

неблагоприятного течения беремен-

ности или без него. В большинстве

исследований признаки неблагопри-

ятного течения родов недостаточно

анализируются. Полученные нами

данные свидетельствуют о значитель-

но более высокой частоте неблаго-

приятного течения родов по сравне-

нию с общими статистическими по-

казателями: неонатальную травму

можно констатировать у 24 (36,4%)

новорожденных группы исследова-

ния. При этом данный показатель

может быть в определенной степени

недостоверным, имея исключительно

анамнестическое обоснование. Неб-

лагоприятные интранатальные фак-

торы и их сочетания у матерей группы

исследования представлены в табл. 2.

Ранний постнатальный период

протекал с осложнениями во многих

случаях – 63,6% (42 ребенка). У всех 

66 пациентов группы исследования

неврологическая симптоматика раз-

вивалась к достижению возраста 1 го-

да. Она представляла собой двигатель-

ные нарушения и отставание в разви-

тии высших корковых функций раз-

ной степени выраженности (табл. 3). 

Необходимо отметить, что нев-

рологическая симптоматика в виде

негрубых нарушений не приводила к

отставанию в развитии и хорошо

компенсировалась на фоне проводи-

мой терапии.

Дебют приступов в группе иссле-

дования отмечался в широком возрас-

тном диапазоне. Самое раннее начало

приступов отмечено в 3 мес, а наибо-

лее позднее – в 13 лет. После 13 лет

приступы не дебютировали. Наиболее

часто эпилептические приступы воз-

никали у пациентов на первом году

жизни – у 25 (37,9%) пациентов. В бо-

лее старшем возрасте дебют присту-

пов наступал в возрасте до 5 лет – у 

21 (31,8%) ребенка с пиком в возрас-

тном интервале от 3 до 5 лет. У 

20 (30,3%) детей старше 5 лет эпилеп-

тические приступы наиболее часто
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Рис. 1. Частота встречаемости различных форм эпилепсии у пациентов группы

исследования (в %)

Симптоматическая (27 больных)                   Криптогенная (35 больных)

Неуточненная (4 больных)

40,9

6,1

53,0

Рис. 2. Частота выявления симптоматических фокальных форм эпилепсии (в %)

37,0 25,9

22,2

14,8

Височная (10 больных)                                            Лобная (7 больных)

Затылочная (4 больных)                                         Мультифокальная (6 больных)

Рис. 3. Генерализованные формы криптогенной эпилепсии (в  %)

40,0

10,0

50,0

Синдром Веста (4 больных)

Синдром Леннокса–Гасто (1 больной)

Другие приступы (5 больных)
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дебютировали в возрасте 6–9 лет – у 70% пациентов. Анали-

зируя возраст дебюта приступов у наших пациентов, можно

отметить 2 пика дебюта в группе исследования – до 1 года и

в 3–6 лет. По мере взросления вероятность дебюта присту-

пов снижалась. В группе сравнения дебют приступов в воз-

расте до 1 года наблюдался у 5 (17,9%; р=0,047) детей, т. е. го-

раздо реже, чем в группе исследования. Наиболее часто де-

бют приступов в группе сравнения отмечался в возрастном

промежутке 4–9 лет – у 16 (57,1%) детей. 

В дебюте эпилепсии чаще всего

отмечали фокальные и вторично-ге-

нерализованные приступы (41 боль-

ной – 62,1%). Эпилептические спаз-

мы в дебюте имели место у 9 (13,6%)

пациентов. Преобладали серийные

тонические асимметричные присту-

пы и миоклонические спазмы. Все

они имели ранний дебют – до 1 года.

У 7 (10,6%) больных эпилепсия дебю-

тировала с фебрильных приступов,

причем у 5 (71,4%) детей они были

атипичными. 

В развернутой стадии заболева-

ния также можно было констатиро-

вать преобладание фокальных и вто-

рично-генерализованных приступов

(44 исследуемых, 66,7%). Среди них

наиболее часто встречались фокаль-

ные клонические приступы, атипич-

ные (лобные) абсансы, вегетовисце-

ральные и диалептические приступы.

Фокальные затылочные приступы по

клинико-электроэнцефалографиче-

ским данным диагностированы у 

12 (18,1%) пациентов, у большинства

больных (65%) они имели склонность

к вторичной генерализации. Псевдо-

генерализованные приступы наблю-

дались у 18 (27,2%) детей только при

проведении видео-ЭЭГ-мониторинга

и чаще исходили из лобной коры.

Статусное течение эпилепсии отмече-

но у 2 (3%) больных, при этом оно бы-

ло резистентно к терапии. У боль-

шинства пациентов продолжитель-

ность приступов была весьма значи-

тельной – более 3–5 мин (37 детей,

56,1%). Один тип приступов наблю-

дался у 29  (43,9%) больных, сочетание

двух типов приступов – у 31 (47%) ре-

бенка, более двух типов приступов – 

у 6 (9,1%) пациентов. Важным фактом

мы считаем взаимосвязь эпилептиче-

ских приступов со сном, которая вы-

явлена у подавляющего большинства

исследуемых – 83,7%. Приступы у них

возникали при засыпании или пробу-

ждении значительно чаще, чем в

дневное время. Понятным становится

и то, что провокация приступов де-

привацией сна, особенно у подрост-

ков, была очевидной. На рис. 1 представлена частота встре-

чаемости различных форм эпилепсии у пациентов группы

исследования. 

Частота выявления симптоматических фокальных

форм эпилепсии представлена на рис. 2.

Симптоматическая генерализованная эпилепсия была

представлена инфантильными спазмами у 5 (7,6%) пациен-

тов. Лидирующие позиции криптогенной эпилепсии в груп-

пе исследования, по-видимому, объясняются трудностями
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Рис. 4. Электроэнцефалограмма пациента В., 8 лет 10 мес, с эпилепсией и перина-

тальной патологией мозга. Комплексы ДЭПД в затылочных отведениях

Рис. 5. Магнитно-резонансная томограмма пациента Ш., 5 лет 6 мес. Фокальная

височная эпилепсия; гигантская киста левой височной доли; церебральная ишемия

III степени в перинатальном периоде
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нейровизуализации. При высокой разрешающей способно-

сти магнитно-резонансной томографии (МРТ) в будущем

весьма вероятно смещение акцентов в сторону симптомати-

ческих форм эпилепсии у детей с перинатальной патологи-

ей мозга в анамнезе. Криптогенные эпилепсии также разде-

лялись на фокальные и генерализованные. Фокальные фор-

мы преобладали и были диагностированы у 25 (71,4%) па-

циентов. Генерализованные формы криптогенной эпилеп-

сии обнаружены у 10 (28,6%) больных (рис. 3).

У 2 (3%) детей диагностирована эпилептическая энце-

фалопатия второго типа [5], которая проявлялась нарастаю-

щими когнитивными нарушениями при отсутствии эпилеп-

тических приступов, в одном случае зафиксировано 2 феб-

рильных приступа в анамнезе. При ЭЭГ-мониторинге ноч-

ного сна у этих пациентов выявлена эпилептиформная ак-

тивность, достигающая индекса 80–90%. В группе сравнения

достоверно преобладали идиопатические формы эпилепсии

(14 человек, 50%) над криптогенными (8 человек, 28,6%;

р=0,038) и симптоматическими (6 человек, 21,4%; р=0,04).

Всем пациентам группы исследования, кроме рутинной

ЭЭГ, проводился продолженный ЭЭГ-мониторинг во сне с де-

привацией и/или ночной видео-ЭЭГ-мониторинг. Фоновая

эпилептиформная активность при проведении ЭЭГ сна была

выявлена у 42  (63,6%) пациентов по сравнению с 18 (27,3%)

при записи рутинной ЭЭГ. Основная активность была близка

или соответствовала возрастной норме у 19 (28,8%) исследуе-

мых, однако у большинства (47 больных, 71,2%) даже на фоне

сохранного альфа-ритма определялись участки диффузного

или регионального замедления фоновой ритмики, дезоргани-

зация основного ритма в сочетании с медленноволновой ак-

тивностью и экзальтированная бета-активность (excessive-

fast). Низкоамплитудные паттерны встречались на ЭЭГ у 4

(6,1%) пациентов, угнетение корковой ритмики – у 7 (10,6%).

Эпилептиформная активность была региональной у 32 (48,5%)

пациентов и наиболее часто обнаруживалась в лобных, височ-

ных, затылочных и вертексных отведениях. В группе исследо-

вания было выявлено 5 (17,9%; р=0,007) пациентов с регио-

нальной эпилептиформной активностью. У 25 (37,9%) боль-

ных группы исследования региональная эпилептиформная

активность ограничивалась одним полушарием. У 6  (9,1%) де-

тей отмечались независимые фокусы эпилептиформной ак-

тивности в двух полушариях. У 14 (21,2%) пациентов было вы-

явлено билатеральное распространение эпилептиформной ак-

тивности из одного фокуса на гомологичные отделы контрала-

терального полушария чаще в виде комплексов острая-мед-

ленная волна и диффузных разрядов комплексов острая-мед-

ленная волна. Комплексы, по морфологии напоминающие

доброкачественные эпилептиформные паттерны детства –

ДЭПД (пятиконечный диполь), обнаружены нами в виде ду-

плетов или триплетов у 2 (3%) больных (рис. 4). 

Учитывая выявленные у этих пациентов при МРТ стру-

ктурные аномалии и исчезновение приступов в периоде пу-

бертата, можно предположить, что это случаи фокальной

эпилепсии детского возраста со структурными изменениями

в мозге и доброкачественными эпилептиформными паттер-

нами по данным ЭЭГ, которые требуют дальнейшей оценки.

Гипсаритмия при проведении ЭЭГ сохранялась к 5 годам у 2

(3%) больных с синдромом Веста в анамнезе. У 1 больного

она трансформировалась из супрессивно-взрывных паттер-

нов (ранняя младенческая эпилептическая энцефалопатия

или синдром Отахара) одновременно с трансформацией то-

нических приступов в инфантильные спазмы. У 1 (1,5%) па-

циента гипсаритмия в дальнейшем трансформировалась в

мультифокальную эпилептиформную активность.

Нейровизуализация с целью определения структурных

дефектов и симптомов так называемой перинатальной энце-

фалопатии была проведена 53 (80,3%) пациентам группы ис-

следования. Результаты МРТ у 41 (62,1%) ребенка и компь-

ютерной томографии (КТ) у 12 (18,2%) детей сопоставля-

лись с клиникой приступов и данными ЭЭГ для вынесения

суждения о форме эпилепсии. С учетом особенностей нашей

группы исследования – наличия перинатальной патологии

ЦНС, на фоне которой предположительно проявили себя

эпилептические приступы, – были тщательно  проанализи-

рованы признаки, являющиеся возможным следствием пе-

ринатального неблагополучия.

Наиболее часто у пациентов группы исследования вы-

являлись симптомы перинатальной ишемии-гипоксии

(62,1%, 41 пациент) (рис. 5).

У пациентов группы сравнения при МРТ и КТ значи-

тельно реже выявляли патологические изменения. Структур-

ные изменения и признаки корково-подкорковой атрофии

обнаружены у пациентов с длительными резистентными при-

ступами при симптоматических эпилепсиях. Ишемические

очаги определялись у достоверно меньшего числа больных.

Ультразвуковая допплерография (УЗДГ) не входит в пе-

речень обязательных исследований при эпилепсии, поэтому

при первичном осмотре мы обнаружили данные допплеро-

графии в незначительном проценте случаев. В то же время,

учитывая перинатальный анамнез пациентов группы иссле-

дования и лидирующие позиции ишемии-гипоксии среди

факторов риска возникновения эпилепсии у данной катего-

рии больных, мы сочли  необходимым оценить состояние це-

ребрального кровотока. Актуальность УЗДГ была обусловле-

на и имеющимися в литературе данными о частоте и взаимо-

связи эпилепсии и цефалгии, особенно в периоде пубертата. 

Выраженная цереброваскулярная дисциркуляция об-

наружена у 32 (48,5%) пациентов, умеренная – у 21 (31,8%).

У 9 (13,6%) детей асимметрия кровотока по позвоночным

артериям достигала 35–50%, несколько менее грубой

(25–35%) она была еще у 28 (42,4%) исследуемых. 

В ходе краниографии выявлены косвенные признаки

гипертензии в виде усиления рисунка пальцевых вдавлений

и каналов диплоических вен у 28 (42,4%) больных. Рентге-

новские симптомы цервикальной нестабильности в виде пе-

реднего и/или заднего спондилолистеза, деформации лордо-

за, локального углового кифоза, изгиба трахеи, увеличение

щели в суставе Крювелье (ротационный  подвывих атланта),

асимметрия боковых масс атланта по отношению к зубу 

II позвонка обнаружены нами у 28 (42,2%) пациентов. 

У 10 (35,7%) из них выявлены косвенные признаки дегенера-

тивно-дистрофического процесса позвоночника. В группе

сравнения рентгеновские симптомы нестабильности обнару-

жены у значительно меньшего числа пациентов – у 3 (10,7%;

р=0,004) детей, что может свидетельствовать в пользу суб-

клинического натального цервикального повреждения. 

После обобщения и тщательного анализа данных пери-

натального анамнеза, неврологических симптомов и резуль-

татов инструментальных исследований факторы риска раз-

вития эпилепсии у детей с перинатальной патологией ЦНС

распределились следующим образом. Перинатальное гипок-

сически-ишемическое повреждение мозга выявлено у подав-
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ляющего большинства пациентов – у 49 (74,2%). Среди них

антенатальная патология оказалась ведущей у 8 (16,3%) боль-

ных. Интранатальные повреждения ЦНС верифицированы у

значительно большего числа пациентов по сравнению со ста-

тистическими показателями – у 20 (40,8%); сочетанная анте-

и интранатальная патология подтверждена еще у 21 (42,9%)

ребенка, метаболические нарушения – у 2 (3,03%) детей, по-

ражение ЦНС при инфекционных заболеваниях нервной си-

стемы – у 3 (4,5%), пороки развития ЦНС – у 3 (4,5%), соче-

танная перинатальная патология – у 9 (13,6%) исследуемых.

Лечение эпилепсии у детей с перинатальной патологией

в анамнезе представляет достаточно сложную задачу и имеет

свои особенности, требующие дальнейшего изучения. Ре-

зультаты проведенного исследования позволяют заключить,

что монотерапия оказалась успешной только у 7 (10,6%) па-

циентов. В то же время у большинства пациентов (39 боль-

ных, 59,1%) с хорошим регрессом приступов и длительной

медикаментозной ремиссией на начальном этапе отмечалась

высокая резистентность к терапии. Снижение количества

приступов и длительная ремиссия достигались на дуо- и поли-

терапии. Наиболее эффективными антиэпилептическими

препаратами (АЭП) оказались вальпроаты в сочетании с то-

пираматом. При применении карбамазепина и окскарбазепи-

на у некоторых больных отмечалась их высокая эффектив-

ность, но наблюдались и явления аггравации приступов в ви-

де псевдогенерализованных приступов и нарастания диффуз-

ной эпилептиформной активности на ЭЭГ. В группе сравне-

ния монотерапия у большего числа пациентов способствова-

ла контролю приступов. При необходимости дуотерапия в

этой группе проводилась чаще, чем в группе исследования.

Более двух АЭП назначались меньшему числу пациентов,

практически все они имели симптоматические приступы. 

Таким образом, существуют определенные анте- и ин-

транатальные предикторы формирования эпилепсии у де-

тей, сочетание которых приводит к развитию церебрально-

васкулярных нарушений, в частности к гипоксии-ишемии.

Особенностью так называемой перинатально обусловлен-

ной эпилепсии являются два возрастных периода дебюта –

первые 2 года жизни и возраст 3–6 лет. Клиническая эволю-

ция отражает формирование симптоматических, преиму-

щественно фокальных вторично-генерализованных присту-

пов, при которых монотерапия малоэффективна.
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Цель исследования – получение дополнительных российских данных об эффективности и переносимости препарата 

Депакин® ХроносфераTM в качестве первого средства монотерапии при лечении эпилепсии у взрослых.

Пациенты и методы. Проведено краткосрочное открытое проспективное исследование-наблюдение, которое было максимально

приближено к обычной клинической практике. Продолжительность наблюдения за пациентами составляла 2 мес. В исследование

было включено 494 пациента старше 18 лет (средний возраст – 30,2±14,1 года) с различными формами эпилепсий. Симптоматиче-

ские фокальные эпилепсии отмечались в 52% случаев, предположительно симптоматические – в 16,8%, идиопатические генерали-

зованные – в 29,8%, неуточненные – в 1,4%. Пациенты получали Депакин Хроносфера в средней суточной дозе 18,58±5,53 мг/кг.

Продолжительность наблюдения – 2 мес. Эффективность препарата оценивалась на основании изменения количества приступов,

Эффективность и переносимость пролонгированного
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в лечении эпилепсии у взрослых
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