
Аутоиммунный энцефалит с образованием антител

к глутаматной субъединице N-метил-D-аспартат-связыва-

ющего рецептора (далее – анти-NMDA-энцефалит) выяв-

ляется преимущественно у лиц молодого возраста [1]. Впер-

вые данная форма аутоиммунного энцефалита была описа-

на в 2005 г. J. Dalmau и соавт. у пациенток с тератомой яич-

ников [2, 3]. Позже стали накапливаться данные о выявле-

нии анти-NMDA-энцефалита у женщин при отсутствии те-

ратом, а также о развитии заболевания у детей и мужчин.

Данная форма энцефалита наблюдается нечасто, заболевае-

мость составляет 1,5 случая на 1 млн населения в год [4].

Традиционно наиболее распространенным среди энцефа-

литов считался вирусный, в частности герпетический, энце-

фалит [5]. Однако за последние 15 лет в связи с появлением

новых лабораторных биомаркеров, позволяющих иденти-

фицировать неинфекционные причины энцефалитов, ста-

новится очевидным, что лидирующую позицию по встреча-

емости занимает аутоиммунный анти-NMDA-энцефалит

[6]. Проблема несвоевременной диагностики данного забо-

левания остается актуальной, что обусловлено низкой осве-

домленностью специалистов, а в ряде случаев – недоступ-

ностью лабораторных методов диагностики. По этим при-

чинам анти-NMDA-энцефалит нередко ошибочно расце-

нивается как психическое расстройство [7], что приводит

к задержке начала специфической терапии и значительно

ухудшает прогноз у пациентов с этим потенциально кура-

бельным заболеванием.

Клинические проявления анти-NMDA-энцефалита

полиморфны. Сосредоточенность NMDA-рецепторов пре-

имущественно в гиппокампах, лимбической системе

и больших полушариях – областях головного мозга, вовле-

ченных в процессы мышления, регуляции поведения и па-

мяти, – во многом объясняет симптоматику, развивающу-

юся на фоне их поражения. Нередко заболевание манифе-
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стирует с продромальной стадии длительностью от 1 до

21 дня, которая характеризуется катаральными явлениями

и гипертермией. В последующем появляются галлюцина-

ции, ажитация, нарушения сна. Подавляющее большинст-

во пациентов обращаются за медицинской помощью имен-

но на этой стадии, при этом в 40–42% случаев ставится

ошибочный диагноз психического расстройства, в частно-

сти генерализованного тревожного расстройства или шизо-

френии [8]. Дальнейшее прогрессирование приводит к раз-

витию судорожных припадков (преимущественно генера-

лизованных тонико-клонических), дискинезии, катато-

нии, когнитивных и речевых расстройств, снижения памя-

ти и нарушений сознания. Наиболее распространенным

проявлением являются судороги, которые встречаются

в 76–82% случаев и могут возникать в том числе в дебюте

заболевания. Вегетативные расстройства включают гипо-

и гипертензию, аритмии, гиповентиляцию. Развитие по-

следней часто требует вентиляционной и респираторной

поддержки [9].

В 2016 г. были разработаны диагностические критерии

анти-NMDA-энцефалита, которые остаются актуальными

в настоящее время [10]. Данные критерии разработаны для

клинико-анатомического фенотипа лимбического энцефа-

лита.

Диагноз возможного анти-NMDA-энцефалита ста-

вится при наличии трех нижеперечисленных критериев:

1. Подострое развитие (анамнез менее 3 мес) по край-

ней мере четырех из шести групп симптомов:

а) психические или когнитивные нарушения;

б) речевые расстройства;

в) судорожные припадки;

г) насильственные движения (дискинезии, дисто-

ния, хореоатетоз);

д) нарушение сознания;

е) вегетативные нарушения или центральная гипо-

вентиляция.

2. По крайней мере один из результатов дополнитель-

ных методов обследования:

а) нарушения на электроэнцефалограмме – фо-

кальная или диффузная дезорганизация био-

электрической активности, эпилептиформная

активность или наличие «дельта-щеток»;

б) плеоцитоз в цереброспинальной жидкости

(ЦСЖ) или олигоклональный тип синтеза IgG.

3. Исключение других причин, объясняющих состоя-

ние.

Диагноз достоверного анти-NMDA-энцефалита мо-

жет быть установлен при наличии одного и более симпто-

мов из шести групп, описанных в первом пункте, а также

выявлении антител к NMDA-рецептору в ЦСЖ и исключе-

нии других причин, объясняющих состояние.

В качестве стартовой терапии анти-NMDA-энцефа-

лита рекомендуется проведение пульс-терапии метилпред-

низолоном в дозе 1000 мг в течение 3–7 дней. Раннее нача-

ло иммуносупрессивного лечения глюкокортикоидами

(ГК) в высоких дозах ассоциировано с более благоприят-

ным прогнозом [11]. При неэффективности иммуносу-

прессивного лечения рекомендовано проведение 5–10 се-

ансов плазмафереза через день. Альтернативным вариан-

том первой линии терапии является внутривенное введе-

ние иммуноглобулинов в суммарной дозе 2 г/кг в сутки

в течение 2–5 дней. В случае тяжелого течения анти-

NMDA-энцефалита возможно сочетание терапии имму-

ноглобулинами с ГК. Выявление тератомы яичников у па-

циенток с анти-NMDA-энцефалитом является показани-

ем к оперативному лечению.

В случае неэффективности средств первой линии те-

рапии в течение 3–4 нед лечения следует начать прием

препаратов второй линии – ритуксимаба и циклофосфа-

мида. Потенциально эффективными при резистентности

к другим методам лечения могут оказаться метотрексат,

азатиоприн, микофенолата мофетил и другие иммуносу-

прессанты. 

Прогноз при анти-NMDA-энцефалите, как правило,

наиболее благоприятный по сравнению с другими форма-

ми аутоиммунных энцефалитов. На фоне терапии значи-

мое или полное восстановление наступает у 66–80% паци-

ентов. Однако в случае тяжелого течения заболевания воз-

можен летальный исход. Рецидивы встречаются у 12–25%

пациентов и характеризуются более легким течением, чем

первичный эпизод. Интервалы между дебютом анти-

NMDA-энцефалита и рецидивами составляют в среднем

2 года [12].

Приводим собственное наблюдение достоверного ан-

ти-NMDA-энцефалита. Получено информированное доб-

ровольное согласие пациентки на представление данных.

Пациентка А., 26 лет, в течение длительного времени

предъявляла жалобы на снижение памяти и внимания: не пом-

нила две недели из жизни, «забыла» английский язык, которым

прежде занималась с репетитором, не узнавала буквы алфави-

та, испытывала трудности при чтении (сливались строки),

было искажено восприятие лиц, в том числе собственного от-

ражения: «все лица одинаковые, мужеподобные, с выпученны-

ми глазами», при этом страха не испытывала, критика к со-

стоянию была сохранена. Также отмечала боль в икроножных

мышцах и голеностопных суставах, эпизоды резкой смены на-

строения, повышенную потливость кистей и стоп.

Из анамнеза известно, что 29.05.2022, после стрессовой

ситуации на работе, утратила память на события следую-

щих двух недель. Со слов, накануне событий перенесла ОРВИ

в легкой форме, в дебюте заболевания также имела место дез-

ориентированность в пространстве («заблудилась в доме»).

Предоставлена медицинская документация, позволяющая

прояснить события амнезированного периода: 

29.05.2022 обратилась в приемное отделение многопро-

фильного стационара в связи с жалобами на нарушение речи.

Были рекомендованы выполнение магнитно-резонансной то-

мографии (МРТ) головного мозга, консультация невролога

и психиатра по месту жительства. 

30.05.2022 выполнила МРТ головного мозга, где были вы-

явлены МР-признаки немногочисленных очаговых изменений

в веществе головного мозга сосудистого генеза. 01.06.2022 ам-

булаторно проконсультирована неврологом, направлена на гос-

питализацию в неврологическое отделение.

С 02.06.2022 по 17.06.2022 находилась на стационарном

лечении в неврологическом отделении с диагнозом: «Аутоим-

мунный энцефалит. Единичный генерализованный судорожный

приступ от 02.06.2022». Со слов, сохранились обрывочные вос-

поминания о пребывании в больнице: не узнавала близких, ис-

пытывала головную боль, была сонлива, имели место зритель-

ные галлюцинации. 
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По данным проведенного обследования были исключены

инфекционные причины энцефалита. В анализе ЦСЖ: белок –

0,18 г/л; глюкоза – 3,61 ммоль/л, цитоз в динамике:

от 03.06.2022 – 41,3•106/л (нейтрофилы – 5%),

от 10.06.2022 – 9,7•106/л. При микробиологическом (культу-

ральном) исследовании ЦСЖ аэробных и факультативно-ана-

эробных условно-патогенных микроорганизмов, Neisseria

meningitidis не обнаружено. Выполнены ПЦР ликвора на цито-

мегаловирус, вирус Эпштейна–Барр, Toxoplasma gondii,

Borrelia burgdorferi s.1, вирус клещевого энцефалита, вирус гер-

песа 6-го типа, вирус простого герпеса (ВПГ) 1-го, 2-го ти-

па – не обнаружено. 

Было проведено тестирование по Монреальской шкале

оценки когнитивных функций (Montreal Cognitive Assessment,

MoCA) – результат составил 16 баллов из 30 возможных,

что указывало на выраженное снижение когнитивных

функций.

По результатам электроэнцефалографии (ЭЭГ) от

03.06.2022 были выявлены выраженные диффузные изменения

биоэлектрической активности головного мозга, очаг патоло-

гической активности в левой теменно-затылочно-височной

области головного мозга (медленноволновая активность) с па-

роксизмальными вспышками в фоновой записи из вышеописан-

ного очага с вовлечением стволовых структур головного мозга.

Выполнено ультразвуковое исследование (УЗИ) матки и при-

датков, по результатам которого проконсультирована гине-

кологом: данных, свидетельствующих о наличии патологии ор-

ганов малого таза, нет. 

Была консультирована эпилептологом, состояние расце-

нено как единичный генерализованный судорожный приступ

от 02.06.2022. Рекомендован прием карбамазепина 200 мг – по

1 таблетке 2 раза в сутки.

За время госпитализации проводилась противосудорож-

ная (карбамазепин 200 мг 2 раза в сутки) и метаболическая

терапия, 07.06.2022 однократно проведена пульс-терапия ме-

тилпреднизолоном 1000 мг внутривенно капельно. 

Спустя месяц (18.07.2022) была повторно госпитализи-

рована в неврологическое отделение с целью проведения диаг-

ностической люмбальной пункции. Сохранялись жалобы на не-

четкость зрения, эпизодические зрительные галлюцинации по

типу метаморфопсий. В неврологическом статусе по сравне-

нию с предыдущим осмотром – без отрицательной динамики.

Согласно предоставленным результатам лаборатор-

ной диагностики в сыворотке крови определены антинейро-

нальные антитела (методом реакции непрямой флюорес-

ценции) в титре 1:800 со свечением антинуклеарного фак-

тора; при иммуноблоте антинейрональных антител (Yo-1,

Hu, Ri, CV2, Ma2, амфифизин) не обнаружено; антитела

к поверхностным антигенам нейронов / калиевых каналов,

рецепторам LGI-1 (leucine-rich glioma-inactivated protein 1 –

богатый лейцином инактивируемый глиомой протеин 1),

CASPR2 (contactin-associated protein 2 – связанный с конта-

ктином протеин 2), AMPAR (alpha-amino-3-hydroxy-5-

methyl-4-isoxazolepropionic acid receptor – глутаматный ре-

цептор), GABAR (gamma-aminobutyric acid receptor – рецеп-

тор гамма-аминомасляной кислоты), NMDA в сыворотке –

не обнаружены; антитела к экстрагируемому ядерному ан-

тигену, антитела при полимиозите, антитела к двуспи-

ральной ДНК – не обнаружены; выявлен антинуклеарный

фактор на клеточной линии НЕр-2 в титре 1:640, ядерный

гранулярный тип свечения (АС-2,4); при иммуноблоте анти-

нуклеарных антител не обнаружено; MRZ-реакция – отри-

цательная. В ЦСЖ антитела к NMDA-рецептору не обна-

ружены; 1-й тип синтеза IgG (поликлональный IgG в ликво-

ре и сыворотке крови).

В последующем, 16.08.2022 и 24.08.2022, была осмотре-

на кардиологом в связи с жалобами на приступы учащенного

сердцебиения длительностью около 15 мин, купирующиеся са-

мостоятельно, пульс во время приступа – до 180 в минуту.

Диагноз: «Пароксизмальная наджелудочковая тахикардия, вне

пароксизма».

22.08.2022 была консультирована неврологом в динами-

ке: проведено повторное тестирование по MoCA – 29 баллов из

30 возможных, рекомендовано дальнейшее наблюдение невро-

лога, контроль ЭЭГ.

20.09.2022 при контрольной ЭЭГ выявлены умеренно вы-

раженные диффузные изменения биоэлектрической активно-

сти головного мозга полиморфного характера, определяется

очаг патологической активности в левой теменно-затылоч-

но-височной области (медленноволновая активность) с паро-

ксизмоподобными вспышками. По результатам исследования

была повторно консультирована эпилептологом: в связи с по-

ложительной динамикой отменен прием противосудорожных

препаратов, рекомендовано обследование в стационарных ус-

ловиях.

23.09.2022 поступила в неврологическое отделение №1

(12-2) СЗГМУ им. И.И. Мечникова с целью дообследования.

В неврологическом статусе при поступлении: сознание ясное,

контактна, адекватна; во времени, пространстве и собст-

венной личности ориентирована верно. Эмоционально-лабиль-

на, тревожна. Афазических, апраксических и агностических

расстройств нет. Диссомния. Обоняние не нарушено. Зрачки

OD=OS, фотореакции прямая и содружественная сохранены.

Глазные щели: S<D, движения глазных яблок в полном объеме.

Надбровный рефлекс средней живости. Нистагм горизонталь-

ный установочный в крайних отведениях. Лицевая мускулату-

ра без грубой асимметрии, легкая сглаженность левой носогуб-

ной складки. Рефлексы орального автоматизма: хоботковый

(+). Мягкое небо напрягается симметрично, uvula – по сред-

ней линии. При фонации небная занавеска не провисает. Язык

по средней линии. Речь не нарушена. Походка не изменена. Объ-

ем активных и пассивных движений не ограничен. Мышечная

сила: 5 баллов во всех мышечных группах. Мышечный тонус

физиологичен. Глубокие рефлексы: с рук – S>D, живые; с ног –

D=S, низкие. Патологические рефлексы: Россолимо верхний

справа (+), Бабинского с двух сторон (+). Координаторные

пробы: пальценосовую и пяточно-коленную – выполняет с лег-

кой интенцией с двух сторон. В позе Ромберга пошатывается

без четкой латерализации. Асинергии Бабинского нет. Дисги-

перметрии, дисдиадохокинезии нет. Расстройств поверхно-

стной и глубокой чувствительности не выявлено. Симптомы

натяжения нервных стволов отсутствуют. Менингеальных

симптомов нет. Функции тазовых органов, со слов пациентки,

не нарушены.

По результатам нейропсихологического тестирования:

Краткая шкала оценки психического статуса – 30/30 баллов,

MoCA – 30/30 баллов, батарея тестов лобной дисфункции –

18/18 баллов, шкала тревоги – 3/21 балла и депрессии – 4/21

балла (в пределах нормы).

Предоставлены результаты исследования уровня анти-

тел к глутаматдекарбоксилазе – 0,05 МЕ/мл (в пределах ре-

ференсных значений).
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По результатам ЭЭГ от 26.09.2022: неустойчивый ха-

рактер биоэлектрической активности с поверхности коры го-

ловного мозга с регистрацией периодического доминирования

медленной активности в диапазоне тета-ритма с акцентом

в теменно-височных областях обоих полушарий. Признаки не-

достаточности неспецифических срединных структур с уме-

ренной пароксизмальной активностью неэпилептиформного

характера. 

Проведена МРТ головного мозга на сверхвысокополь-

ном (3 Тл) томографе с прицельной визуализацией гиппокам-

пов и височных долей (06.10.2022): в глубоком белом вещест-

ве лобных и теменных долей выявляются многочисленные

разнокалиберные (от 2 до 5 мм) однотипные очаги, располо-

женные субкортикально (не соответствуют критериям

MAGNIMS и McDonald). Форма и МР-сигнал от гиппокам-

пов не изменены. Киста левой верхнечелюстной пазухи раз-

мером 12×16 мм. На рис. 1 представлены данные выполнен-

ной МРТ головного мозга.

Выполнен видео-ЭЭГ-мониторинг (от 08.10.2022): сум-

марное время регистрации – 4 ч 6 мин, продолжительность

сна – 1 ч 7 мин, бодрствования – 2 ч 59 мин. Выявляются уме-

ренные изменения биоэлектрической активности головного

мозга диффузного характера, сон модулирован по стадиям,

физиологические паттерны присутствуют, эпилептиформ-

ной и пароксизмальной активности на всем протяжении ис-

следования, включая функциональные пробы, не выявлено.

При исследовании во время сна определяются локальные неспе-

цифические изменения в глубоких отделах лобно-теменно-ви-

сочной области справа по типу дисфункции. 

Консультирована врачом-психиатром, диагностировано

органическое астеническое расстройство с перенесенным ор-

ганическим галлюцинозом от 06.2022. Рекомендован прием го-

пантеновой кислоты 300 мг 2 раза в сутки в течение месяца.

Была выписана с диагнозом: «Неуточненный аутоим-

мунный энцефалит от 29.05.2022 с повторными генерализо-

ванными тонико-клоническими пароксизмами, перенесенным

эпизодом транзиторной глобальной

амнезии, органическим галлюцинозом

от 06.2022, с двусторонней пирамидной

недостаточностью, легкими статико-

локомоторными нарушениями, восста-

новительный период». На момент выпи-

ски отмечала улучшение состояния

в виде нормализации восприятия челове-

ческих лиц, снижения трудностей при

чтении, возобновлены занятия англий-

ским языком. Из беспокоящих ранее жа-

лоб сохранялись лишь незначительная

боль в стопах, потливость в кистях

и стопах.

В конце октября 2022 г. устрои-

лась на вторую работу, что сопровож-

далось повышением уровня психоэмоцио-

нальной нагрузки. С начала декабря

стала отмечать значительную сонли-

вость в течение суток, нестабильность

сна. Перенесла ОРВИ – наблюдались

катаральные явления, субфебрилитет.

14.12.2022, после бессонной ночи, во вре-

мя занятий английским языком случился

судорожный припадок, по поводу кото-

рого пациентка была экстренно госпитализирована в город-

ской многопрофильный стационар. Рекомендован прием карба-

мазепина 100 мг – по 1 таблетке 2 раза в сутки. В течение

следующих 2 нед сохранялась значительная сонливость в тече-

ние суток. 

19.12.2022 пациентка повторно госпитализирована

в неврологическое отделение СЗГМУ им. И.И. Мечникова с це-

лью дообследования.

При поступлении предъявляла жалобы на сонливость,

снижение внимания, диффузную головную боль, «туман» в го-

лове. В неврологическом статусе – без отрицательной дина-

мики.

Выполнена МРТ головного мозга: по сравнению с исследо-

ванием от 06.10.2022 отрицательной динамики не отмечается.

Проведена повторная люмбальная пункция: в общем ана-

лизе ЦСЖ белок – 0,326 г/л, общий цитоз – 14•106/л, клетки

представлены лимфоцитами.

С учетом наличия в клинической картине генерализован-

ного тонико-клонического припадка при отсутствии психиче-

ских, речевых, двигательных, вегетативных нарушений – до

получения результатов исследования ЦСЖ рекомендована

противоэпилептическая терапия окскарбазепином с посте-

пенной титрацией дозы до 900 мг/сут.

30.12.2022 были получены результаты исследования лик-

вора на определение уровня антинейрональных антител: обна-

ружены антитела к NMDA-рецептору в титре 1:16.

Выполнен пересмотр ранее выполненной ЭЭГ: опреде-

ляется снижение восходящих активирующих влияний коры

головного мозга с доминированием медленных ритмов (те-

та-ритм – 5,5–6 Гц, 60 мкВ; дельта-ритм – 2,5–4 Гц,

80–90 мкВ) с наложением бета-активности по типу «экс-

тремальных дельта-щеток», что приведено на рис. 2. При-

знаки недостаточности неспецифических срединных струк-

тур головного мозга с умеренной пароксизмальной активно-

стью неэпилептиформного характера. Специфической эпи-

лептиформной активности не выявляется.
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Рис. 1. Результаты МРТ головного мозга обследуемой пациентки в режиме FLAIR.

Стрелками указаны очаги гиперинтенсивного сигнала в белом веществе 

лобных и теменной долей

Fig. 1. Results of MRI of the brain in the examined patient in FLAIR mode. 

The arrows indicate hyperintense signal foci in the white matter 

of the frontal and parietal lobes



Проведено МРТ-исследование органов малого таза: дан-

ных, свидетельствующих о наличии тератомы яичников,

не получено.

В связи с переводом пациентки на амбулаторный этап

лечения и с учетом относительно легкого течения заболевания

было принято решение о начале терапии метилпреднизолоном

в суммарной дозе 48 мг (12 таблеток) в сутки – через день. 

Окончательный диагноз: «Достоверный аутоиммунный

энцефалит, ассоциированный с антителами к NMDA-рецеп-

тору, с повторными генерализованными тонико-клоническими

пароксизмами (от 02.06.2022, 14.12.2022), перенесенным эпи-

зодом транзиторной глобальной амнезии, органическим галлю-

цинозом от 06.2022, восстановительный период».

ЦСЖ отправлена на доисследование: индекс интрате-

кального синтеза антител класса IgG к ВПГ – 28,40 (выра-

женный); проницаемость гематоэнцефалического барьера (ко-

эффициент альбумина – Qalb) – 3,9•10-3 (в пределах рефе-

ренсных значений).

В последующем на фоне терапии метилпреднизолоном

отмечена положительная динамика, эпизодов утраты созна-

ния не наблюдалось.

17.04.2023 пациентка поступила на плановую госпитали-

зацию в неврологическое отделение клиник СЗГМУ

им. И.И. Мечникова с целью наблюдения в динамике, проведения

диагностической люмбальной пункции и коррекции терапии.

Общий анализ ЦСЖ от 18.04.2023 – все результаты

в пределах референсных значений.

Антитела к NMDA-рецептору в ликворе не обнаружены,

интратекальный синтез антител класса IgG к ВПГ – 1,09 (не

обнаружено). Проницаемость гематоэнцефалического барье-

ра – 1,4•10-3 (в пределах референсных значений).

Рекомендовано постепенное снижение дозы метилпред-

низолона, наблюдение неврологом в динамике и контроль МРТ

органов малого таза каждые 6 мес.

О б с у ж д е н и е
На примере представленного клинического случая

продемонстрированы сложности установления окончатель-

ного диагноза, занявшего около 6 мес. Несмотря на то что

изначально было выбрано правильное диагностическое на-

правление, неоднозначные результаты лабораторных иссле-

дований, а также относительно легкое течение заболевания

не позволили поставить диагноз своевременно.

При первом обращении пациентки в стационар кли-

нические проявления заболевания были наиболее выра-

женными: имели место галлюциноз, генерализованные то-

нико-клонические припадки, когнитивные нарушения,

дезориентация. На этом этапе были исключены инфекци-

онные причины энцефалита, однако диагностика аутоим-

мунных энцефалитов не проводилась, вероятно, по причи-

не недоступности лабораторных методов исследования.

Тем не менее состояние пациентки было расценено как не-

уточненный аутоиммунный энцефалит, было проведено

однократное введение метилпреднизолона. Отсутствие па-

тогенетической терапии в должном объеме свидетельству-

ет о недостаточной осведомленности неврологов о прави-

лах лечения анти-NMDA-энцефалита. Тем не менее, веро-

ятно, уже на данном этапе была заподозрена именно эта

форма аутоиммунного энцефалита, поскольку проводи-

лись УЗИ органов малого таза и консультация гинеколога.

Однако отсутствие тератом не исключает вероятность ан-

ти-NMDA-энцефалита. Ассоциация анти-NMDA-энцефа-

лита с тератомой яичников в настоящее время составляет

лишь около 58% [13]. 

Однозначно объяснить отрицательный результат

исследования ЦСЖ на наличие антител к NMDA-рецеп-

тору от июля 2022 г. не представляется возможным: веро-

ятно, на момент исследования титр антител был ниже оп-

ределяемых лабораторно значений. Кроме того, на ре-

зультаты анализа могло повлиять

проведение пульс-терапии метил-

преднизолоном. 

В течение последующих 3–4 мес

пациентка отмечала регресс симпто-

матики, улучшение общего состояния

и прекратила прием противоэпилеп-

тических препаратов.

В декабре 2022 г. после повтор-

ного генерализованного судорожного

припадка были выявлены антитела

к NMDA-рецептору в ЦСЖ в титре

1:16. Таким образом, спустя 6 мес от

дебюта заболевания был поставлен

окончательный диагноз достоверного

анти-NMDA-энцефалита. Несмотря

на относительно легкое течение забо-

левания и минимальные изменения

в неврологическом статусе, обращало

на себя внимание наличие клиниче-

ских проявлений аутоиммунных энце-

фалитов в виде неспецифической про-

дромальной симптоматики с развити-

ем субфебрилитета и катаральных яв-

лений, а также психических проявле-

ний и генерализованных тонико-кло-

нических припадков. В литературе
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Рис. 2. Феномен «экстремальной дельта-щетки» – паттерн ЭЭГ-активности, 

наблюдаемый у некоторых пациентов с анти-NMDA-энцефалитом

Fig. 2. The “extreme delta brush” phenomenon is an EEG activity pattern observed 

in some patients with anti-NMDA encephalitis
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описаны сходные тератома-негативные случаи анти-

NMDA-энцефалита, клинические проявления которых бы-

ли представлены единичными генерализованными тонико-

клоническими судорожными припадками и психической

симптоматикой [14]. По этой причине особую насторожен-

ность в отношении анти-NMDA-энцефалита следует про-

являть при развитии эпилептического синдрома у пациен-

ток молодого возраста.

Представленное клиническое наблюдение соответст-

вует критериям достоверного анти-NMDA-энцефалита:

имели место острое начало психических и когнитивных на-

рушений (анамнестически), судорожные припадки, вегета-

тивная дисфункция; феномен «дельта-щеток» на ЭЭГ и на-

личие антител к NMDA-рецептору в ЦСЖ. Исследование

уровня антител в сыворотке крови считается менее значи-

мым по сравнению с исследованием ЦСЖ и дает ложноот-

рицательные результаты в 14% случаев. Титр выявляемых

антител имеет прямую корреляцию с тяжестью проявлений

энцефалита [15]. 

Важной находкой стало выявление выраженного ин-

тратекального синтеза антител к ВПГ. Известно, что ней-

ротропные вирусы являются значимыми в патогенезе

аутоиммунных энцефалитов. В частности, ВПГ является

триггером для анти-NMDA-энцефалита в 20–30% случаев

[9]. По данным литературы, симптоматика аутоиммунно-

го анти-NMDA-энцефалита развивается в среднем через

31 день от дебюта герпетического инфицирования ЦНС,

однако временной диапазон варьирует от 11 до 306 дней

[16]. Интратекальный синтез вирус-специфичных антител

свидетельствует о предшествующем вирусном инфициро-

вании центральной нервной системы [17]. В таких случа-

ях сероконверсия, как правило, происходит через 1–2 нед

от дебюта симптоматики. Однако известно, что у пациен-

тов с анти-NMDA-энцефалитом титр антител к ВПГ дос-

товерно выше, чем у сопоставимой по возрасту здоровой

контрольной группы [18]. Таким образом, выявление ан-

тител к ВПГ без предшествующей симптоматики герпети-

ческого энцефалита, вероятно, свидетельствует о молеку-

лярной мимикрии между эпитопами ВПГ и NMDA-ре-

цептора.

Неспецифические изменения при ЭЭГ в виде медлен-

новолновой активности встречаются у 90% пациентов

с аутоиммунными энцефалитами. Феномен «дельта-ще-

ток», обусловленный наложением бета-активности на дель-

та-волну, является патогномоничным для анти-NMDA-эн-

цефалита и регистрируется в 16–33% случаев. Прогностиче-

ское значение выявления «дельта-щеток» при ЭЭГ на сего-

дняшний день остается неясным. Однако обнаружение дан-

ного феномена возможно уже на ранних стадиях заболева-

ния, что позволяет сократить сроки диагностического поис-

ка [19–21]. 

В данном клиническом примере результаты ЭЭГ бы-

ли повторно пересмотрены после получения анализа

ЦСЖ. Прицельный поиск позволил обнаружить характер-

ные изменения, что подтверждает необходимость межди-

сциплинарного подхода к ведению пациентов с редкой

патологией, в частности с анти-NMDA-энцефалитом.

С учетом низкой осведомленности специалистов, в том

числе нейрофизиологов, о данном заболевании, при на-

правлении пациента на ЭЭГ неврологам следует форму-

лировать запрос на поиск дельта-волн с наложением бета-

активности.

В отличие от находок при ЭЭГ, изменения, обнару-

женные при нейровизуализации, менее информативны

и специфичны, встречаются в 30% случаев и не имеют зна-

чимой корреляции с клиническими проявлениями [22]. 

З а к л ю ч е н и е
Анти-NMDA-энцефалит – относительно недавно

описанное заболевание, диагностика которого затруднена

в связи с низкой осведомленностью специалистов, поли-

морфностью клинических проявлений, недоступностью

своевременного выполнения лабораторных исследова-

ний. Однако именно данная форма в настоящее время яв-

ляется наиболее распространенной и имеет наилучший

прогноз по сравнению с другими аутоиммунными энце-

фалитами: на фоне терапии наступает полное или сущест-

венное восстановление в 80–90% случаев [23]. По этой

причине следует проявлять особую настороженность в от-

ношении анти-NMDA-энцефалита у пациентов молодого

возраста с развитием эпилептического синдрома, а также

не следует пренебрегать повторным выполнением лабора-

торных анализов, исследованием уровня антител к ВПГ

в ЦСЖ и обсуждением полученных результатов инстру-

ментальных исследований с коллегами смежных специ-

альностей.
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