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Женщины с эпилепсией сталкиваются с рядом вопро-

сов, касающихся беременности, родов и перспективы для

здоровья их будущих детей. При этом обсуждаются три ос-

новных вопроса: влияние эпилептических приступов у жен-

щины во время беременности на пациентку и эмбрион или

плод, тератогенный риск при приеме противоэпилептиче-

ских препаратов (ПЭП), а также риск наследования эпи-

лепсии. Важными являются особенности пре- и постна-

тального роста, врожденные пороки развития (ВПР), стиг-

мы дизэмбриогенеза, психомоторное и умственное разви-
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Применение противоэпилептических препаратов (ПЭП) во время беременности связано с повышенным риском врожденных поро-

ков развития (ВПР). Информация о тератогенности ПЭП противоречива. Потенциальные негативные последствия ПЭП нового

поколения недостаточно известны. Многие врачи и пациенты сталкиваются с трудностями в установлении баланса между рис-

ком, связанным с приступами во время беременности, и тератогенным риском на фоне приема ПЭП. В большинстве зарубежных

стран функционируют национальные и международные регистры беременности и эпилепсии, которые позволяют централизовать

и систематизировать информацию о безопасности ПЭП, а также дать реальное представление о состоянии проблемы.

С 2017 г. в Российской Федерации начал работу Российский регистр беременности и эпилепсии (РРБЭ). РРБЭ – это российское на-

циональное проспективно-ретроспективное обсервационное исследование без вмешательства в противоэпилептическую терапию,

предписанную лечащим врачом пациенток детородного возраста, проживающих в субъектах Российской Федерации. РРБЭ явля-

ется независимой исследовательской инициативой и осуществляется врачами неврологами и психиатрами, оказывающими по-

мощь женщинам с эпилепсией. Основная цель РРБЭ – сравнить риск серьезных ВПР на фоне приема матерью различных ПЭП и их

комбинаций в разных субъектах Российской Федерации и разработать стратегии профилактики ВПР. 
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The use of antiepileptic drugs (AEDs) during pregnancy is associated with an increased risk of congenital malformations (CMF). Information

on the teratogenicity of AEDs is contradictory. The potential negative effects of new-generation AEDs are less well known. Many physicians and

patients face difficulties in establishing a balance between the risk of seizures during pregnancy and that of teratogenicity in the use of AEDs.

In most foreign countries, there are national and international pregnancy and epilepsy registries that make possible to centralize and system-

atize information on the safety of AEDs and to also give a true picture of the state of the problem.

The Russian pregnancy and epilepsy register (RPER) has been launched since 2017. RPER is a Russian national prospective and retrospec-

tive observational study, without interfering with the antiepileptic therapy prescribed by an attending physician to childbearing-aged patients

living in the subjects of the Russian Federation. RPER is an independent research initiative and is implemented by neurologists and psychia-

trists who provide assistance to women with epilepsy. The main goal of the RPER is to compare the risk of serious CMFs following the maternal

intake of various AEDs and their combinations in different regions of the Russian Federation and to develop strategies for preventing CMFs.
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тие, поведение [1–3]. Многие врачи и пациенты сталкива-

ются с трудностями при установлении баланса между тера-

тогенным риском, связанным с приступами во время бере-

менности, и риском на фоне приема ПЭП [4–7].

Применение во время беременности ПЭП первого

(фенобарбитал, фенитоин, примидон и др.) и второго

(вальпроаты, карбамазепин) поколения приводило к повы-

шенной частоте возникновения ВПР по сравнению с попу-

ляционными показателями [8]. Потенциал новых ПЭП

(клобазам, фелбамат, габапентин, ламотриджин, леветир-

ацетам, окскарбазепин, тиагабин, топирамат, вигабатрин,

зонисамид и т. д.) неизвестен. Кроме того, многих женщин,

страдающих эпилепсией, нужно лечить с помощью более

чем одного ПЭП [9]. Это приводит к увеличению количест-

ва различных схем лечения. Доклинические исследования

ПЭП включают тестирование на тератогенность. Однако

результаты этих исследований трудно экстраполировать на

человека из-за известных межвидовых различий в терато-

генной восприимчивости, что определяется индивидуаль-

ными фармакогенетическими осо-

бенностями и соответственно разли-

чиями в фармакокинетике и фарма-

кодинамике. Кроме того, комбина-

ции ПЭП не тестируются предвари-

тельно клинически, хотя метаболиче-

ские взаимодействия между отдель-

ными компонентами таких комбина-

ций ПЭП могут повлиять на терато-

генный риск. 

Для решения этих проблем не-

обходима информация о результатах

предыдущих беременностей у жен-

щин, принимавших ПЭП. Такая ин-

формация также необходима для про-

ведения консультаций при планиро-

вании беременности, когда речь идет

о тератогенных рисках, а также воз-

можности пренатального монито-

ринга, в том числе пренатальной ди-

агностики ВПР, связанных с конкрет-

ными препаратами [10, 11]. Учитывая

текущее количество доступных ПЭП

и их комбинаций, они должны быть

оценены с целью определения безо-

пасности каждого режима. 

В большинстве зарубежных

стран функционируют националь-

ные и международные регистры бе-

ременности и эпилепсии, которые

позволяют централизовать и систе-

матизировать информацию о безо-

пасности ПЭП и дать реальное пред-

ставление о состоянии проблемы.

Большое значение уделяется меро-

приятиям по социально-медицин-

ской реабилитации женщин, страда-

ющих эпилепсией [12]. В 90-х годах

прошлого века были созданы нацио-

нальные и международные регистры

беременности, эпилепсии и ПЭП,

которые позволили централизовать

и систематизировать информацию о безопасности ПЭП и

дать реальное представление о состоянии проблемы.

Крупнейшие из них – Европейский регистр эпилепсии и

беременности (EURAP), Северо-Американский регистр

(North American AED Pregnancy Registry) [13], Регистр бе-

ременности и эпилепсии Великобритании (The UK

Epilepsy and Pregnancy Register), Австралийский регистр

беременности и противоэпилептических препаратов для

беременных женщин с эпилепсией и сопутствующими за-

болеваниями (Australian Pregnancy Register of Antiepileptic

Drugs for Women in Pregnancy with Epilepsy and Allied

Conditions) и др. [12].

До настоящего времени подобный российский ре-

гистр отсутствовал, хотя исследовательские работы, посвя-

щенные течению эпилепсии во время беременности, ВПР у

детей, матери которых принимали ПЭП во время беремен-

ности, в различных регионах страны (Москва и Московская

область, Самарская область, Санкт-Петербург, Красноярск

и др.) проводятся достаточно активно [3, 14–19]. 
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Рис. 1. Российский регистр беременности и эпилепсии

Рис. 2. Электронная форма регистрации клинических случаев

Рис. 3. Образец электронных форм клинических случаев
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С 2017 г. в Российской Федерации после обсуждения и

одобрения Российской противоэпилептической лигой на

VII Международном форуме эпилептологов стран СНГ и

ЕврАзЭС (Сочи, 2016) начал работу Российский регистр бе-

ременности и эпилепсии (РРБЭ). 

Российский регистр беременности и эпилепсии – это

российское национальное проспективно-ретроспективное

обсервационное исследование без вмешательства в проти-

воэпилептическую терапию, предписанную лечащим вра-

чом пациентки детородного возраста, проживающей в субъ-

екте Российской Федерации (www.rrpe.ru, рис. 1). Проект

создан и осуществляется под эгидой Российской противо-

эпилептической лиги.

Основная цель РРБЭ – сравнить риск возникновения

серьезных ВПР на фоне приема будущей матерью различ-

ных ПЭП и их комбинаций в разных субъектах Российской

Федерации и разработать стратегии профилактики ВПР. 

Вторичные цели включают оценку: структуры ВПР,

зависимости «доза–эффект», других факторов риска. 

Третичные цели заключаются в предоставлении спра-

вочных данных: для практикующих неврологов и психиат-

ров – по использованию сведений о тератогенном потенци-

але ПЭП различных поколений и их комбинаций при пла-

нировании и ведении беременности, для организаторов

здравоохранения – по разработке руководящих принципов

для управления тератогенным риском при планировании

беременности и консультировании женщин детородного

возраста в Российской Федерации.

Конечные тератогенные точки включают наличие или

отсутствие основных ВПР, пренатального замедления  роста

плода.

Основной задачей РРБЭ является оценка факторов

риска: возраст матери на момент зачатия, уровень образова-

ния матери, тип, доза и режим приема ПЭП, тип и этиоло-

гия материнской эпилепсии, возраст дебюта и продолжи-

тельность эпилепсии у матери, тип и частота эпилептиче-

ских приступов во время беременности, другие хронические

или интеркуррентные заболевания матери, наследственный

анамнез основных ВПР, известных наследственных заболе-

ваний и эпилепсии, фармакогенетические особенности ме-

таболизма ПЭП, полиморфизм генов фолатного цикла, ги-

пофолатемия.

Организация исследования. РРБЭ является независи-

мой исследовательской инициативой, которая осуществля-

ется врачами неврологами и психиатрами, оказывающими

помощь женщинам с эпилепсией.

Проект РРБЭ открыт для любого врача или исследова-

тельской группы, которые выполняют протокол исследова-

ния. Если вы заинтересованы, пожалуйста, посетите сайт

для получения более подробной информации и присоеди-

нитесь к проекту (www.rrpe.ru).

Заинтересованные врачи могут связаться с заместите-

лем руководителя РРБЭ Д.В. Дмитренко (mart2802@yan-

dex.ru, +7(908)016-03-12) для получения кода доступа к

РРБЭ и протокола исследования.

Сбор данных проводится с использованием стандар-

тизированной электронной формы клинических случаев

(https://regmp.odoo9-hosting.sibsau.ru/web/login, рис. 2):

форма А – Регистрация беременности (заполняется как

можно раньше),  В – последующее наблюдение в конце 

I триместра (рис. 3), С – наблюдение в конце II триместра,

D – наблюдение при рождении (включая мертворождения),

Е – наблюдение ребенка в возрасте 1 года, F – фармакоге-

нетический профиль женщины (может заполняться ретро-

спективно). Данные также могут быть собраны с помощью

формы клинических случаев на бумаге. После того как фор-

мы будут заполнены, они должны быть направлены регио-

нальному координатору или в центральный регистр по поч-

те или факсу. 

Обязанности отдельных врачей/центров, участвую-

щих в исследовании: немедленно сообщать о регистрации

пациентки путем заполнения и отправки формы А клиниче-

ского случая. 

Если отдельные врачи-участники не могут или не же-

лают продолжать наблюдение пациенток на протяжении

исследования, их ответственность ограничена направлени-

ем пациентки в любой другой клинический центр, опреде-

ленный российским координатором. 

Если врачи способны и готовы к тому, чтобы наблю-

дать пациентку на протяжении всего исследования (и запи-

сать результаты любого наблюдения, проведенного в другом

центре), их ответственность включает в себя тщательное со-

ставление формы клинического случая в соответствии с

указанием сроков и условий.

Протокол РРБЭ является наблюдательным и не влечет

за собой каких-либо изменений в назначении ПЭП, кото-

рые остаются на усмотрение лечащего врача.

Женщины должны быть зарегистрированы как можно

раньше. Затем они должны быть прослежены на протяже-

нии беременности с заполнением субформ РРБЭ в конце

каждого триместра беременности. Наблюдение продолжа-

ется до достижения ребенком возраста одного года. Инфор-

мацию о ребенке в возрасте одного года можно получить че-

рез телефонное интервью матери. Никакой специальной

процедуры оценки при посещении пациенткой лечащего

врача не требуется. Данные, которые должны быть введены

в субформы клинического случая, являются частью доступ-

ной информации. Основная задача – предоставить всю ин-

формацию о факторах риска, запрашиваемых в субформах

клинического случая. 

РРБЭ представляет собой динамическую систему, ко-

торая постоянно обновляется. 

Электронные формы клинических случаев беремен-

ности заполняются с помощью компьютерной программы,

специально разработанной для проекта. Ключевым элемен-

том этой системы являются электронные формы клиниче-

ских случаев, которые облегчают сбор, хранение и обработ-

ку данных. Таким образом устанавливается взаимосвязь ме-

жду отдельными регионами и сотрудниками РРБЭ. Это

обеспечивает эффективную регистрацию и последующую

деятельность.

Регистрация пациенток в РРБЭ. Все женщины, прини-

мающие ПЭП на момент зачатия, имеют право на участие в

исследовании. Женщины, получающие ПЭП по другим по-

казаниям (например, биполярное расстройство, невралгия

тройничного нерва и т. д.), также имеют право на участие.

Регистрация пациенток в РРБЭ осуществляется после под-

писания пациенткой информированного согласия в соот-

ветствии с требованиями локального этического комитета.

Прием пациентки в исследование осуществляется путем за-

полнения формы А клинического случая и ее немедленной

отправки через информационную систему. 
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Критерии включения: женщины с эпилепсией, при-

нимающие и не принимающие ПЭП на момент зачатия и

беременности; женщины, получающие на момент зача-

тия и беременности ПЭП по другим показаниям (напри-

мер, биполярное расстройство, невралгия тройничного

нерва и т. д.). 

Оценка распространенности тератогенных событий

будет основываться исключительно на случаях, зарегистри-

рованных до 16-й недели беременности и прошедших пол-

ный протокол исследования. Случаи, зарегистрированные

после рождения, после 16-й недели беременности или пос-

ле пренатальной диагностики, будут описаны дополнитель-

но. Женщины на поздних сроках беременности вносятся в

ретроспективную группу наблюдения, так как в этом случае

можно изучить влияние ПЭП, но нельзя оценить степень

тератогенного риска.

Любая дополнительная информация, собранная после

завершения заполнения отдельных форм клинического слу-

чая, будет записана в отдельном файле.
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