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Основные принципы эффективного лечения эпилеп-

сии, регламентированные международными стандартами,

включают ряд положений, позволяющих добиваться высо-

ких результатов в контроле эпилептических приступов (ЭП)

[1]. Медикаментозная ремиссия при их соблюдении может

быть достигнута у 55–70% больных, в большинстве осталь-

ных случаев возможны значительное уменьшение частоты и

тяжести приступов и улучшение качества жизни [1–3]. Сре-

ди основополагающих общих принципов центральную по-

зицию занимают: выбор противоэпилептических препара-
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тов (ПЭП) строго в соответствии с формой эпилепсии и ти-

пом ЭП (точность синдромологической диагностики), под-

держание постоянной плазменной концентрации адекватно

выбранного, эффективного и хорошо переносимого ПЭП

[1]. Последнее положение обеспечивается точностью дози-

рования ПЭП, исключением проэпилептогенных факторов

и своевременной коррекцией лечения в ситуациях, приво-

дящих к снижению концентрации ПЭП в плазме (увеличе-

ние массы тела, беременность, соматические заболевания 

и др.) [4]. Именно эта часть лечения представляет наиболее

слабое звено в системе оказания помощи больным эпилеп-

сией в Московской области. И тому есть несколько причин:

диспансерное наблюдение за пациентами и обеспечение не-

обходимыми ПЭП осуществляется преимущественно нев-

рологами общего профиля и зависит от воздействия разно-

образных факторов немедицинского характера – экономи-

ческих, административных, организационных. В частности,

назначение ПЭП в соответствии с их  международным непа-

тентованным наименованием (МНН) [5] привело к вмеша-

тельству в процесс лечения администраторов, аптечных ра-

ботников и самих пациентов, которым предоставлено право

выбора ПЭП из предлагаемого списка имеющихся в нали-

чии аналогов. В результате сложилась практика применения

ПЭП в режиме взаимозамен, что в целом не соответствует

стандартам рациональной терапии эпилепсии и не могло не

повлиять негативно на конечные результаты лечения. 

Цель исследования – оценка эффективности ини-

циальной и последующей терапии у больных эпилепсией

в двух временных промежутках – 2006–2007 гг. и

2013–2014 гг. – в связи с изменившимися условиями ле-

карственного обеспечения, предусматривающими назна-

чение ПЭП в соответствии с их МНН.

Пациенты и методы. Методом сплошной выборки в

исследование включены больные эпилепсией независимо

от формы заболевания в возрасте 18 лет и старше, посетив-

шие эпилептолога МОНИКИ в 2006–2007 гг. (n=1200) и

2013–2014 гг. (n=1450). 

Оценка эффективности лечения проводилась в соот-

ветствии с международными стандартами: ремиссия – от-

сутствие ЭП >12 мес, улучшение – снижение частоты ЭП на

50–100% относительно исходного уровня, фармакорези-

стентность – отсутствие эффекта (снижение частоты ЭП

<50%) двух рационально выбранных ПЭП, применяемых в

максимальной, хорошо переносимой дозе.

Результаты. Данные анализа продемонстрировали

значимое снижение качества контроля ЭП в 2013–2014 гг.

по сравнению с 2006–2007 гг. Отмечено снижение частоты

достижения ремиссии в 2 раза. Общее количество пациен-

тов, ответивших на терапию (респондеры) также снизилось

в 2 раза. Число пациентов с неудовлетворительным контро-

лем приступов увеличилось в 2,9 раза (см. рисунок).

У л у ч ш е н и е  к о н т р о л я  Э П
У пациентов с впервые выявленной эпилепсией, ранее

не получавших лечение и посетивших эпилептолога в

2013–2014 гг. (n=384), проведен сравнительный анализ эф-

фективности терапии в двух группах, выделенных в зависи-

мости от способа лекарственного обеспечения. В 1-й группе

(n=124) пациенты получали лечение из средств дополни-

тельного лекарственного обеспечения (ДЛО) лишь частич-

но, при условии наличия рекомендованных эпилептологом

ПЭП. Более 60% всех ПЭП, получаемых пациентами этой

группы, было представлено оригинальными формами ПЭП

(ОПЭП), среди принимаемых дженериковых форм ПЭП

(ДПЭП) в основном были конвулекс пролонгированного

действия (8%) и финлепсин ретард (30%). Во 2-й группе

(n=260) обеспечение лекарствами осуществлялось только

из средств ДЛО. Основные формы ОПЭП в этой группе бы-

ли представлены депакином хроно/хроносфера (38%), три-

лепталом (10%). Перечень ПЭП, которые получали пациен-

ты двух групп за весь период наблюдения независимо от ре-

жима приема (монотерапия, политерапия, режим взаимоза-

мен), представлены в табл. 1.

Особенностью 2-й группы было применение ПЭП в

режиме взаимозамен между ОПЭП и ДПЭП или ДПЭП ме-

жду собой, который применялся у 80% больных не менее 

1 раза и у 47% больных более 2 раз. Только 20% пациентов

этой группы получали стабильную терапию. Результаты

оценки эффективности контроля ЭП в двух группах пред-

ставлены в табл. 2.

Общая частота медикаментозной ремиссии у пациен-

тов 1-й группы составила 58%, что в 1,5 раза выше, чем ана-

логичный показатель во 2-й группе (38%). Количество рес-

пондеров оказалось в 1,4 раза большим в 1-й группе. Напро-

тив, пациенты с фармакорезистентностью (не респондеры),

преобладали во 2-й группе – их было в 1,9 раза больше.

Далее было оценено влияние используемых ПЭП и

режима их приема на качество контроля ЭП. С этой целью

предпринят сравнительный анализ частоты применения

ОПЭП, ДПЭП и режима взаимозамен у пациентов двух

подгрупп: респондеров и не респондеров из числа лиц 1-й и

2-й групп. Результаты этого анализа представлены в табл. 3.

Результаты сравнения продемонстрировали достовер-

ные различия по следующим показателям: количество рес-

пондеров, частота ремиссий и фармакорезистентности, ча-

стота применения ОПЭП и ДПЭП, использование режима

взаимозамен ПЭП в тактике терапии (p<0,05). 

В 1-й группе количество респондеров и частота дости-

жения ремиссии были больше в 1,5 и 1,4 раза соответствен-
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Сравнительные показатели эффективности терапии у боль-

ных эпилепсией за два периода наблюдения

%
90  

80  

70 

60  

50  

40  

30  

20  

10  

0

2006–2007 гг.  

2013–2014 гг.

Ремиссия        Редукция ЭП    Редукция ЭП      Улучшение
на 50–100%        на <50%        контроля ЭП

59,7

28,5

19,4

11,0

20,8

60,5

79,0

39,5



12

но, а количество пациентов с фармакорезистентностью –

ниже в 1,88 раза, частота применения ДПЭП – ниже в 1,4

раза. Абсолютное различие касалось использования режима

взаимозамен ПЭП, который не практиковался в 1-й группе,

а во 2-й группе применялся не менее 1 раза у 80% и более 

2 раз у 47% пациентов. 

Обсуждение. Таким образом, как показали результаты

исследования, изменившиеся условия лекарственного обес-

печения пациентов с эпилепсией, негативно повлияли на

общие результаты лечения и сопряжены не только с расши-

рением спектра применяемых ПЭП за счет увеличения доли

ДПЭП, но и с широким внедрением в клиническую практи-

ку тактики взаимозамен между ОПЭП и ДПЭП. 

Какой из факторов более значимо повлиял на конеч-

ные результаты стартовой терапии: применение ДПЭП или

использование режима взаимозамен ПЭП, оценить сложно.

По-видимому, оба этих фактора взаимосвязаны и сущест-

венны. Так, у пациентов 1-й группы, у которых режим взаи-

мозамен не применялся, соотношение получаемых ДПЭП и

ОПЭП составило в группе респондеров 1:1,5, а в группе не

респондеров –1:0,5. У больных 2-й группы, у которых ре-

жим взаимозамен широко практиковался, аналогичное со-

отношение составило 1:1 и 4,8:1 соответственно. 

Данные отечественной и зарубежной литературы пос-

ледних лет свидетельствуют о негативном влиянии взаимоза-

мен ПЭП на качество контроля ЭП [6–8]. Сложилось четкое

понимание того, что группу максимального риска при ис-

пользовании тактики взаимозамен составляют пациенты с ре-

миссией, у значительной части которых после переключения

навсегда теряется возможность иметь ремиссию ЭП [7, 9]. 

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

Таблица 1. О с н о в н ы е  П ЭП ,  к о т о р ы е  п о л у ч а л и  п а ц и е н т ы  1 - й  и  2 - й  г р у п п  з а  в е с ь  п е р и о д  н а б л ю д е н и я

ПЭП (компания, страна производитель)                                                                        Количество пациентов
1-я группа (n=124)                                            2-я группа (n=260)

Примечание. Здесь и в табл. 2, 3: в скобках – процент больных.

Вальпроаты 
Депкин хроно/хроносфера (Санофи, Франция)
Конвулекс (Герот Фарма ГмбХ, Австрия)
Энкорат хроно (САН Фарма, Индия)

Карбамазепин
Финлепсин ретард (Плива, Польша)
Тегретол (Новартис фарма, Швейцария)
Карбамазепин-акри (Акрихин, Россия)
Карбалепсин (Акрихин, Россия)

Топирамат 
Топамакс (Янссен-Силаг, Швейцаря, Пуэрто-Рико)
Топалепсин (Акрихин, Россия)
Тореал (Лекко, Россия) 
Топирамат (Канонфарма, Россия)

Леветирацетам
Кеппра (ЮСБ фарма, Бельгия)
Леветинол (Актавис, Исландия)
Леветирацетам-канон (Канонфарма, Россия)
Леветирацетам (Хетеро Драгс, Индия)

Лакосамид 
Вимпат (ЮСБ фарма, Бельгия)

Окскарбазепин 
Трилептал (Новартис фарма, Швейцария)

Ламотриджин 
Ламиктал (Глаксо, Польша)
Ламолеп (Гедеон Рихтер, Венгрия)
Сейзар (Алкалоид, Македония)
Ламитор (Торрент, Индия)

46 (37)
36 (29)
10 (8)
–

41 (33)
37 (30)
4 (3)
–
–

22 (18)
22 (18)
–
–
–

37 (30)
34 (27)
3 (2)
–
–

6 (5)

28 (23)

8 (6)
5 (4)
3 (2)
–
–

118 (45)
98 (38)
8 (3)
25 (13)

86 (36)
–
–
56 (22)
61 (23)

34 (27)
4 (2)
26 (10)
29 (11)
19 (7)

49 (19)
2 (0,8)
17 (6,5)
39 (15)
21 (8)

4 (2)

26 (10)

21 (8)
–
9 (3)
18 (7)
15 (6)

Таблица 2. Р е з у л ь т а т ы  о ц е н к и  э ф ф е к т и в н о с т и  к о н т р о л я  ЭП  у  п а ц и е н т о в  1 - й  и  2 - й  г р у п п

Показатели эффективности контроля ЭП                                                             Количество пациентов
1-я группа                                                          2-я группа

72 (58)

21 (17)

93 (75)

31 (25)

Ремиссия 

Улучшение (редукция на 50–100%)

Респондеры

Не респондеры (фармакорезистентность)

99 (38)

38 (14,6)

137 (52)

123 (47)
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В связи с этим в большинстве развитых стран мира,

созданы национальные рекомендации по применению

ДПЭП, ограничивающие и жестко регламентирующие при-

менение ДПЭП у больных эпилепсией, в том числе реко-

мендации Российской противоэпилептической лиги [9].

Предполагается, что нишей для применения ДПЭП

могла бы быть стартовая терапия эпилепсии. Полученные

результаты не вполне согласуются с этой точной зрения. 

В целом потенциал ДПЭП в стартовой терапии уступает та-

ковому ОПЭП. Так, в нашем исследовании у большого чис-

ла пациентов 1-й группы в лечении использовали ДПЭП:

карбамазепин (30%) и вальпроаты (8%), тем ни менее полу-

чены высокие результаты контроля ЭП. Хорошие результа-

ты лечения одним из дженериков леветирацетама проде-

монстрированы в исследовании В.А. Карлова и соавт. [10].

Несомненно, высокая эффективность лечения, как прави-

ло, сопряжена с применением ДПЭП, соответствующих вы-

соким стандартам качества – GMP (Good medical practice). 

Во 2-й группе общее число респондеров и пациентов с

ремиссией было достоверно ниже, чем в 1-й группе, однако

в целом показатели эффективности контроля ЭП во 2-й

группе не могут быть оценены как неудовлетворительные:

число респондеров и ремиссий составило 52 и 38% соответ-

ственно. Высокий удельный вес ОПЭП, представленных

депакином (38%) и трилепталом (10%), оказал позитивное

влияние на конечный результат оценки в этой группе. Но в

данном случае не менее важно дать надлежащую оценку не-

гативному влиянию широко применяемой тактики межле-

карственных переключений, в том

числе на этапе титрования эффектив-

ной дозы. Представляется, что в опре-

деленном проценте случаев использо-

вание ДПЭП с отказом от тактики пе-

реключений могло быть более эффек-

тивным. Как свидетельствует наша об-

ширная практика, процесс переклю-

чения между ОПЭП и ДПЭП высоко-

го качества обладает, как правило, не-

значительным потенциалом негатив-

ных последствий для пациента. В

большинстве случаев этот потенциал

не превышает опасности переключе-

ния с ДПЭП на ОПЭП. Поэтому в

связи с появлением в последнее время

на отечественном рынке большого ко-

личества ДПЭП наблюдается дефицит

обоснованных представлений о качестве данных продуктов

с точки зрения безопасности применения в реальной кли-

нической практике, тем более в режиме взаимозамен. 

Само по себе внедрение ДПЭП является неизбеж-

ным и в какой-то мере позитивным с точки зрения эконо-

мии расходов здравоохранения и увеличения доступности

различных групп ПЭП для населения [11]. В соответствии

с результатами исследования 47% всех пациентов, пози-

тивно ответивших на терапию, получали ДПЭП. Однако

тактика необоснованных медицинскими показаниями вза-

имозамен ПЭП с точки зрения рационального лечения

эпилепсии недопустима и неизбежно приводит к ухудше-

нию контроля ЭП. По мнению ВОЗ, препятствием для

надлежащего лечения пациентов с эпилепсией среди про-

чих причин являются недоступность ПЭП из-за высокой

цены, недостаточность общих знаний [12]. Внедрение

ДПЭП позволяет решать проблему доступности ПЭП. Но,

к сожалению, уровень знаний о правилах применения

ДПЭП у лиц, так или иначе причастных к лечению эпи-

лепсии, остается неудовлетворительным. Одной из серьез-

ных проблем является недостаток объективных данных о

качестве поступающих в клиническую практику много-

численных ДПЭП. Позиция Российской противоэпилеп-

тической лиги состоит в том, что необходимо совершенст-

вование и внедрение образовательных программ для вра-

чей, пациентов, работников регуляторной сферы здраво-

охранения, касающихся вопросов создания и применения

оригинальных и воспроизведенных ПЭП [8].
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Таблица 3. Р а з л и ч и я  в  х а р а к т е р е  и  р е ж и м е  т е р а п и и  в  д в у х
г р у п п а х  в  з а в и с и м о с т и  о т  р е з у л ь т а т а  л е ч е н и я

Ответ на терапию                 1-я группа (n=124)                             2-я группа (n=260)

93
57 (61,3)
36 (39,7)

–
–

31 
10 (32)
21 (67)

–
–

Респондеры
ОПЭП
ДПЭП
Режим взаимозамен

≥1раз
>2 раз

Не респондеры 
ОПЭП
ДПЭП
Режим взаимозамен

≥1раз
>2 раз

137
66 (48)* 
71 (52)*

88 (64,2)*
46 (33,6)*

123
24 (17,5)* 
99 (82,4)* 

120 (97,5)*
76 (61,8)*

*Различия с аналогичным показателем у пациентов 1-й группы (р<0,05).
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