
Эпилепсия является одним из часто встречающихся

неврологических заболеваний. Ее распространенность

колеблется от 0,2 до 4,1% (5–10 случаев на 1000 населе-

ния), распространенность же судорожных приступов –

17–20 случаев на 1000 населения [1, 2]. 

Согласно рекомендациям Международной лиги

борьбы с эпилепсией (ILAE) 2010 г., для установления ди-

агноза эпилепсии требуется соблюдение следующих усло-

вий.

1. Не менее двух неспровоцированных (или рефлек-

торных) эпилептических приступов с интервалом >24 ч.

2. Один неспровоцированный (или рефлекторный)

эпилептический приступ и вероятность повторных присту-

пов, соответствующая общему риску рецидива (≥60%) пос-

ле двух неспровоцированных эпилептических приступов,

в следующие 10 лет.

3. Диагноз эпилептического синдрома [3, 4].

Наряду с этим существуют пароксизмальные состо-

яния, которые не требуют дефиниции «эпилепсия»: доб-

рокачественные приступы новорожденных; фебрильные

и рефлекторные приступы; приступы, связанные с прие-

мом/отменой алкоголя, вызванные лекарственными пре-
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паратами или другими химическими агентами; возника-

ющие сразу после или в раннем периоде черепно-мозго-

вой травмы; единичные приступы или единичные серии

приступов; редко повторяющиеся приступы (олигоэпи-

лепсия).

Эпилепсия – это самый яркий, но далеко не единст-

венный пример пароксизмального неврологического со-

стояния. Многие пароксизмальные (приступообразные)

состояния и заболевания по своим внешним проявлениям

напоминают эпилептические приступы. Их достаточно ча-

сто ошибочно считают эпилептическими и лечат как тако-

вые. Зачастую неверно поставленный диагноз и невыяс-

ненная этиология приводят к необоснованному назначе-

нию, длительному и безуспешному подбору противоэпи-

лептических препаратов (ПЭП). Несмотря на успехи в ле-

чении и диагностике эпилепсии, частота фармакорези-

стентной эпилепсии в развитых странах составляет

30–40% от общего числа пациентов с эпилепсией [2, 5, 6].

По данным S.R. Benbadis [7], до 30% пациентов, получаю-

щих лечение по поводу эпилепсии в различных центрах

мира, эпилепсии не имели.

Существуют как объективные, так и субъективные

причины гипердиагностики эпилепсии. К объективным

причинам можно отнести тот факт, что распространен-

ность неэпилептических пароксизмальных неврологиче-

ских состояний чрезвычайно высока и многократно пре-

вышает распространенность эпилепсии. Особенно много

пароксизмальных неэпилептических нарушений у детей

младшего возраста. По своим клиническим проявлениям

неэпилептические пароксизмы очень похожи на эпилеп-

тические – они могут проявляться нарушением сознания,

падением, фокальным и генерализованным повышением

мышечного тонуса и т. п. Схожесть клинических проявле-

ний такова, что далеко не всегда врач может различить

эпилептический и неэпилептический приступ. Диффе-

ренциальная диагностика осложняется еще и тем, что сам

врач редко видит приступ и вынужден довольствоваться

неполным его описанием, данным родственниками или

случайными свидетелями. Результаты лабораторных ис-

следований при эпилепсии важны для исключения других

возможных причин возникновения пароксизмального со-

стояния. Электроэнцефалография (ЭЭГ) также не всегда

позволяет однозначно подтвердить или исключить диаг-

ноз эпилепсии. Негативные результаты при записи рутин-

ной межприступной ЭЭГ обнаруживаются у 50% пациен-

тов с несомненным диагнозом эпилепсии. С другой сто-

роны, хорошо известен факт широкой распространенно-

сти возраст-зависимых доброкачественных эпилептиче-

ских разрядов на ЭЭГ в здоровой популяции. Если у паци-

ента имеется серьезная семейная отягощенность по эпи-

лепсии, несмотря на то что он сам здоров, то у него значи-

тельно увеличиваются шансы случайного и диагностиче-

ски незначимого обнаружения эпилептических измене-

ний на ЭЭГ.

Кроме того, в рекомендациях ILAE 2010 г. особо вы-

делены острые симптоматические, т. е. клинически про-

являющиеся, судороги, возникающие при системном по-

вреждении и четко ассоциированные с документально

подтвержденным временным повреждением мозга.

При этом специфические повреждения мозга определя-

ются как «события, возникающие в течение 1 нед после

инсульта, травматического повреждения мозга, аноксиче-

ской энцефалопатии или интракраниальной операции;

при манифестации субдуральной гематомы, активной ин-

фекции центральной нервной системы (ЦНС) или актив-

ной фазы рассеянного склероза и других аутоиммунных

заболеваний» [3–5].

Термин «острые симптоматические судороги» ILAE

предлагает использовать «при клинических проявлениях

тяжелых метаболических нарушений (зафиксированных

в течение 24 ч при проведении специфических биохими-

ческих или гематологических анализов), лекарственной

или алкогольной интоксикации и отмене, а также при

воздействии определенных проэпилептогенных препара-

тов» [4, 5].

Приступ, связанный с воздействием какого-либо

преходящего фактора на нормальный головной мозг,

не относят к эпилепсии. Термин «спровоцированный при-

ступ» в определенных ситуациях можно считать синони-

мом терминов «реактивный приступ» и «острый симпто-

матический приступ». Не следует путать причину и прово-

цирующие факторы, так как некоторые состояния (причи-

ны) могут создавать длительную предпосылку к эпилепти-

ческим приступам. 

Поскольку электролитные нарушения (по крайней

мере, на ранних стадиях) не ассоциированы с морфологи-

ческими изменениями в ЦНС, неврологические симпто-

мы обычно обратимы [3, 5, 8]. Однако судороги и электро-

литные нарушения сами по себе могут приводить к струк-

турным повреждениям, что требует своевременного выяв-

ления этого метаболического дисбаланса и его корректи-

ровки, прежде чем повреждение ткани мозга станет необ-

ратимым.

Согласно исследованию S.D. Shorvon [9], связь между

электролитными нарушениями и судорогами должна уста-

навливаться по 5 критериям: 

1. Совпадение по времени – выявление электролитных

нарушений, которые предшествуют судорогам.

2. «Сильная» связь – чем более выраженные различия

в клинической картине наблюдаются при наличии/отсутст-

вии электролитных нарушений, тем более вероятно нали-

чие связи.

3. Согласованность изменений – обратимость судорог

при восстановлении уровня электролитов. 

4. Биологический градиент – данные о степени нару-

шений.

5. Биологическая вероятность – механизм возникно-

вения судорог должен быть связан с электролитными нару-

шениями. 

Разнообразные метаболические изменения являются

причиной нарушения функции ЦНС, в том числе в виде су-

дорожных приступов. Изменение чрезмембранного гради-

ента электролитов в нейронах напрямую или опосредован-

но приводит к нейрональной гипервозбудимости и синхро-

низации с последующим появлением патологических раз-

рядов, которые «содействуют» формированию эпилепти-

формной активности [10].

Изменения уровня натрия и осмолярности могут при-

водить к энцефалопатии, заключающейся в депрессии ней-

рональной активности и проявляющейся головной болью,

заторможенностью и летаргией, обычно сочетающимися

с признаками возбудимости. Гиперкальциемия и гипермаг-
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незиемия способствуют появлению нейрональной депрес-

сии с энцефалопатией или нейрональной возбудимости. Ги-

покальциемия и гипомагнезиемия приводят практически

только к возбуждению ЦНС, клинически проявляющемуся

в виде судорог, в то время как изменение уровня калия ред-

ко сопровождается клиническими симптомами со стороны

ЦНС, кроме мышечной слабости, которая является при

этом ведущим симптомом [8].

Приступы, возникающие у пациентов с нарушениями

натриевого обмена, гипокальциемией, гипомагнезиемией,

обычно генерализованные, тонико-клонические, но также

могут быть фокальными [3, 8]. Быстро развивающиеся

электролитные нарушения чаще приводят к судорожным

приступам по сравнению с изменениями, которые развива-

ются постепенно. В литературе, посвященной данной проб-

леме, изменения уровней электролитов, при которых воз-

никают судорожные приступы, разнятся.

При впервые возникших судорогах необходимо иссле-

дование биохимического анализа крови, включающего оп-

ределение уровня натрия, кальция и магния [8, 11, 12]. 

Этот диагностический алгоритм крайне важен у по-

жилых людей, так как 15–30% острых симптоматических

судорог у таких пациентов возникает в связи с токсико-

метаболическими факторами [13]. При анализе 375 слу-

чаев эпилептического статуса у взрослых в 10% случаев

метаболические нарушения являлись главной причи-

ной судорог, а смертность у таких пациентов достигала

40% [13].

Острые судороги, вызванные электролитными нару-

шениями, могут возникать в любом возрасте, включая дет-

ский. Электролитные нарушения должны быть заподозре-

ны в случаях, когда наблюдаются рвота, диарея, дегидрата-

ция и когда у ребенка не восстанавливается предшествую-

щий судорогам уровень сознания [14]. Несмотря на эти ре-

комендации, эпидемиологические данные показывают,

что электролитные нарушения (в особенности гипонатри-

емия) являются частой причиной острых симптоматиче-

ских афебрильных судорожных приступов у пациентов

разного возраста [4–6, 8, 10, 15]. Учитывая доступность

и низкую стоимость биохимических исследований, их сле-

дует назначать каждому пациенту с впервые возникшим

судорожным приступом.

Электролитные нарушения могут привозить к диф-

фузной дисфункции мозга, которая может быть оценена

с помощью ЭЭГ. Наиболее значимым изменением на ЭЭГ

при метаболических энцефалопатиях является замедле-

ние фонового коркового ритма. При проведении повтор-

ных ЭЭГ можно оценить постепенно прогрессирующую

дезорганизацию основного ритма, а также нарушение ре-

активности при проведении фотостимуляции и других

функциональных проб [11, 16]. Степень и тяжесть нару-

шений на ЭЭГ коррелируют с тяжестью энцефалопатии,

с уровнем изменения баланса электролитов, а не с абсо-

лютным уровнем отдельного электролита [17]. Тем не ме-

нее необходимо отметить, что ЭЭГ малоспецифична при

определении этиологии энцефалопатии. При метаболиче-

ских энцефалопатиях ЭЭГ-изменения обычно неспеци-

фичны, включают в себя диффузное замедление, эпилеп-

тиформные разряды, перемежающуюся ритмичную мед-

ленноволновую активность, появление трехфазных волн,

что обычно обратимо при устранении причин энцефало-

патии [16, 18].

Одним из типов пароксизмальных состояний, особен-

но требующих проведения дифференциальной диагностики

с эпилепсией, являются метаболические приступы на фоне

снижения уровня кальция в крови (рис. 1). 

Гипокальциемия – потенциаль-

но жизнеугрожающее состояние

в виде снижения уровня кальция

в сыворотке крови. Нормальные зна-

чения – 2,1–2,6 ммоль/л; уровень

ниже 2,1 ммоль/л определяется как

гипокальциемия. Клинические про-

явления гипокальциемии могут ши-

роко варьировать – от асимптомных

форм, выявленных при лабораторной

диагностике, до угрожающих жизни

метаболических нарушений. 

Гипокальциемия встречается

при ряде заболеваний, которые мож-

но разделить на нарушения секреции

или действия паратгормона (ПТГ);

нарушения, связанные с обменом ви-

тамина D; патологию кальций-чувст-

вительного рецептора. Более прак-

тичная классификация разделяет

этиологию гипокальциемии по уров-

ню ПТГ в сыворотке: низкий или не

определяющийся; нормальный; по-

вышенный (см. рис. 1). 

Гипокальциемия с низким или

не определяющимся уровнем ПТГ

наблюдается при врожденном гипо-

паратиреозе, который может быть
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Рис. 1. Причины гипокальциемии. CaSR – кальций-чувствительный рецептор,

ПЩЖ – паращитовидные железы, цАМФ – циклический аденозинмонофосфат

Аутосомно-доминантная гипокальциемия

Гипомагниемия

Аутосомно-доминантная гипокальциемия 2-го типа

Врожденный изолированный гипопаратиреоз
Митохондриальные заболевания с гипопаратиреозом:
• синдром Кернса–Сейра
• MELAS-синдром
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как изолированным, так и ассоциированным с другими

дефектами развития. Наиболее известный синдром, ассо-

циированный с врожденным гипопаратиреозом, – син-

дром Ди Джорджи (синдром дизэмбриогенеза 3–4-й жа-

берной дуги, врожденная аплазия тимуса и паращитовид-

ных желез, синдром 22q11.2). Клинические проявления

синдрома Ди Джорджи значительно варьируют, при этом

наиболее постоянными являются гипопаратиреоз, канди-

дамикоз, гипокальциемические судороги в неонатальном

периоде, иммунологическая недостаточность, черепно-

лицевые дизморфии. Также низкий уровень ПТГ наблю-

дается при аутоиммунном полигландулярном синдроме

1-го типа (АПС-1) в сочетании с хроническим кожно-сли-

зистым кандидозом, надпочечниковой недостаточностью,

алопецией. 

К более редким нозологиям, приводящим к гипокаль-

циемическим судорогам, относятся:

• синдром Бараката, или HDR-синдром (hypoparathy-

roidism, deafness, renal anomalies – гипопаратиреоз,

глухота, аномалии почек);

• HRD-синдром, включающий синдром Кен-

ни–Каффи и синдром Саньяд-Сакати (hypoparathy-

roidism, growth and mental retardation, dysmorphic fea-

tures – гипопаратиреоз, задержка роста и умствен-

ного развития, дизморфии);

• митохондриальная энцефалопатия, или MELAS-

синдром (лактатацидоз, инсультоподобные состоя-

ния);

• синдром Кернса–Сейра (наружная офтальмопле-

гия, кардиомиопатия);

• гипомагнезиемия (нефрокальциноз с гиперкальци-

урией и гипермагнезиурией, патология органа зре-

ния).

Также к группе гипокальциемии с низким уровнем

ПТГ относится приобретенный послеоперационный ги-

попаратиреоз – после операций на щитовидных железах

и ПЩЖ. Значительно реже гипопаратиреоз может воз-

никать у детей с талассемией вследствие частых гемо-

трансфузий и отложения железа в ПЩЖ и при болезни

Вильсона–Коновалова из-за отложения в этих железах

меди.

Гипокальциемия с нормальным уровнем ПТГ наблю-

дается при аутосомно-доминантной гипокальциемии, воз-

никающей при мутации в гене кальций-чувствительного ре-

цептора, клинической особенностью которой является ги-

перкальциурия.

Гипокальциемия с высоким уровнем ПТГ выявляется

при псевдогипопаратиреозе (ПГП), который делится на:

тип I (подтипы Ia, Ib, Iс) с нарушением как выработки

цАМФ, так и экскреции фосфора; тип II – с нарушением

только экскреции фосфора. 

Пациенты с ПГП Ia имеют черты, присущие наслед-

ственной остеодистрофии Олбрайта: ожирение, круглое

лунообразное лицо, низкорослость, задержка психическо-

го развития, брахидактилия, подкожные кальцификаты,

мутация в гене GNAS, также могут встречаться симптомы

гипотиреоза, гипогонадизма и дефицита гормона роста.

ПГП Ib характеризуется резистентностью к ПТГ без спе-

цифических черт остеодистрофии Олбрайта. Тип Ic схож

с типом Ia, однако у пациента не определяется мутация

в гене GNAS. 

Высокий уровень ПТГ отмечается при дефиците ви-

тамина D, в том числе при такой редкой причине гипо-

кальциемии в неонатальном периоде, как инфантильный

остеопетроз.

Симптомы гипокальциемии: парестезии (периораль-

ной области, пальцев рук и ног), мышечные спазмы (ко-

торые могут прогрессировать до тетании), тремор и хорея

(которые могут быть приняты за судороги), судороги (фо-

кальные и генерализованные), ларингоспазм, стридор,

апноэ, нарушения сердечного ритма – отражают, прежде

всего, роль кальция в процессах нервно-мышечной про-

водимости.

Клинические проявления зависят от степени гипо-

кальциемии и скорости ее развития. Характерными симпто-

мами со стороны ЦНС являются изменение психического

статуса и судороги [7, 19], а также гастроинтестинальные

нарушения (колики) как проявление гипервозбудимости

вагальной системы. 

Судороги возникают у 20–25% пациентов с гипокаль-

циемией и у 30–70% пациентов с гипопаратиреозом, часто

в сочетании с тетанией, психическими нарушениями и сни-

жением уровня кальция в крови [20, 21]. Типы гипокальци-

емических судорожных приступов различны: генерализо-

ванные тонико-клонические, фокальные моторные, реже –

атипичные абсансы и гипомоторные приступы [7, 22]. Так-

же описаны случаи бессудорожного эпилептического стату-

са при гипокальциемии [23]. 

К ранним изменениям на ЭЭГ, ассоциированным

с гипокальциемией, относятся замедление фоновой био-

электрической активности коры, увеличение индекса

диффузной медленноволновой активности тета-дельта-

диапазона, могут выявляться генерализованные эпилеп-

тиформные разряды комплексов острая – медленная вол-

на [16], также могут регистрироваться билатеральные раз-

ряды комплексов пик – медленная волна частотой 3–4 Гц

[24, 25].

При клинических наблюдениях было отмечено из-

менение длительности интервала Q–T на электрокардио-

грамме (ЭКГ) при длительно существующей гипокальци-

емии. Проведен сравнительный анализ величины интер-

вала Q–T, уровня общего и ионизированного кальция

в крови, уровня альбумина в трех группах детей с гипо-

кальциемией (Pediatrics Imam Khomeini Hospital): 1-я

группа – с однократными судорогами, 2-я – с повторны-

ми судорогами, 3-я – без судорог. Удлинение интервала

Q–T было отмечено у 72% детей с повторными судорога-

ми и только у 19% у детей без судорог. Кроме того, не бы-

ло выявлено корреляции между длительностью интервала

Q–T и уровнем общего кальция, но отмечена связь дли-

тельности интервала Q–T с уровнем ионизированного

кальция [26].

Среди других причин, вызывающих гипокальциеми-

ческие судороги, необходимо иметь в виду и семейную ги-

помагниемию с вторичной гипокальциемией. Магний яв-

ляется вторым по количеству внутриклеточным катио-

ном, играющим существенную роль в функциях нервной,

мышечной и сердечной тканей. Гипомагниемия может

быть причиной гипокальциемии из-за ингибирования

функции ПТГ и индукции резистентности его рецепто-

ров. Нелеченая гипомагниемия может приводить к тета-

нии, повторным судорогам, эпилептическому статусу
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и жизнеугрожающей аритмии. Первичная гипомагниемия

с вторичной гипокальциемией – редкое метаболическое

заболевание с нарушением всасывания магния. Типична

манифестация в неонатальный период с нервно-мышеч-

ного возбуждения и судорог, рефрактерных к антикон-

вульсантам.

Обсуждая проблему гипокальциемии, необходимо

учитывать и ятрогенный фактор. Доказано, что отдельные

ПЭП при длительном применении могут снижать уровень

кальция в крови, что усложняет дифференциальную диаг-

ностику эпилептических и гипокальциемических судорог,

особенно если терапия уже назначена.

Барбитураты (фенобарбитал, бензонал) являются ак-

тиваторами ГАМК-ергической системы (усиливают эф-

фект ГАМК), индукторами цитохрома Р450 (2С19,

3A4,5,7), что при длительном применении может приво-

дить к гипокальциемии и остеомаляции. При лаборатор-

ных исследованиях выявляются снижение уровней каль-

ция и фосфатов и повышение уровня щелочной фосфата-

зы, служащей маркером повреждения кости. Барбитураты

усиливают метаболизм лекарственных средств, биотранс-

формирующихся в печени, снижая их эффект (непрямые

антикоагулянты, глюкокортикоиды, препараты напер-

стянки, хлорамфеникол, метронидазол, доксициклин,

трициклические антидепрессанты, эстрогены, салицила-

ты, парацетамол).

Препараты вальпроевой кислоты (ВК; конвулекс, де-

пакин) являются ингибиторами ферментов системы цито-

хрома Р450; ингибируя ГАМК-трансаминазу, они тормозят

биотрансформацию ГАМК; блокируют натриевые и,

в меньшей степени, кальциевые каналы Т-типа. Длитель-

ный (>1 года) прием препаратов такого типа может приво-

дить к уменьшению минеральной плотности костей (≥0,1

и <1%), снижению уровня кальция, уменьшению активно-

сти остеобластов, повышению костной резорбции.

В исследовании В.В. Гузевой [27] показано снижение

уровня ПТГ как у мальчиков, так и у девочек, получающих

противоэпилептическую терапию (ПЭТ).

В литературе есть данные о дефиците витамина D

у пациентов с эпилепсией [28]. Некоторые ПЭП связыва-

ли с негативным влиянием на состояние костей из-за

снижения концентрации витамина D в сыворотке. Позже

были проведены исследования, которые изучали эффект

добавления витамина D в терапию пациентам с эпилеп-

сией, длительно получающих ПЭП. После курса витами-

на D фиксировались положительные изменения в марке-

рах обновления костной ткани; в 3 из 8 исследований бы-

ло обнаружено значительное повышение уровня кальция

в сыворотке; в 6 из 8 исследований отмечено снижение

уровня щелочной фосфатазы; в 2 из 4 – обнаружилось

значимое снижение уровня ПТГ. На основании этих на-

блюдений сделан вывод, что витамин D оказывает поло-

жительное влияние на состояние костей у пациентов

с эпилепсией и его дополнительное назначение может

потребоваться при назначении отдельных групп ПЭП.

Одновременно была подчеркнута необходимость прове-

дения дальнейших длительных исследований с назначе-

нием высоких доз витамина D с измерением плотности

костной ткани. 

Приводим несколько клинических наблюдений паци-

ентов с гипокальциемией и эпилепсией, проходивших лече-

ние на базе неврологического и эндокринологического от-

делений ГБУЗ «Морозовская ДГКБ ДЗМ».

Клиническое наблюдение №1
Пациент Н.А., 5 лет (17.11.2011 г.р.). От четвертой бе-

ременности, при рождении масса тела – 2500 г, рост – 47 см,

перинатальный анамнез неизвестен (ребенок усыновлен).

Первоначально обратились к неврологу по поводу нару-

шений сна в виде ночных страхов. Было проведено видео-ЭЭГ-

мониторирование сна (октябрь 2015 г.): зарегистрированы

«повторные разряды диффузной генерализованной эпилепти-

формной активности». С учетом стрессовой ситуации в семье

данные пароксизмы были расценены в рамках парасомний,

ПЭТ не назначалась. В феврале 2016 г. впервые появились при-

ступы в виде остановки произвольной деятельности, замедле-

ния речи, нарушения походки и координации движений, от 1 до

18 раз в сутки. В то же время мама стала отмечать папулез-

ную сыпь на лице и туловище ребенка, исчезающую без исполь-

зования антигистаминных препаратов. 

ЭЭГ от 29.02.2016 г.: при проведении гипервентиляцион-

ной пробы зарегистрировано два тонических аутомоторных

приступа длительностью 10–15 с,

с регионарным началом в правой лобно-

височной области.

Было рекомендовано начать про-

тивосудорожную терапию топирама-

том. Родителями пациентки принято

решение воздержаться от ПЭТ. В мар-

те 2016 г. возникли генерализованные

тонико-клонические судорожные при-

ступы.

Видео-ЭЭГ-мониторинг дневного

сна от 24.03.2016 г.: во сне зарегистри-

ровано два фокальных асимметричных

тонических приступа с автоматизма-

ми (длительностью 20 и 26 с соответ-

ственно) и один фокальный тонический

приступ (длительностью до 1 мин)

с переходом в фокальный клонический

приступ с иктогенной зоной в правой

лобной области (рис. 2, 3).
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Рис. 2. Интериктальная ЭЭГ: периодическое регионарное тета-замедление 

в правой лобно-височной области в 1-й стадии сна



В неврологическом и психическом статусе отклонений

выявлено не было. Психоречевое развитие соответствовало

возрасту.

Было рекомендовано проведение магнитно-резонансной

томографии (МРТ) головного мозга (рис. 4). По заключению –

«фокальная корковая дисплазия (ФКД) полюса левой височной

доли(?)». Рекомендовано повторное исследование в динамике.

Начато введение ВК пролонгированного действия

в таблетках в дозе 25 мг/кг в сутки. В течение 1 мес отме-

чалась клинико-терапевтическая ремиссия. Во время плано-

вого посещения невролога был зафиксирован приступ в виде

нарушения сознания, снижения двигательной активности

и аутомоторных автоматизмов. Из-за возникновения побоч-

ных эффектов на фоне приема ВК (выраженная сонливость,

тошнота, высокая концентрация ВК в крови) был назначен

второй антиконвульсант – окскарбазепин – с одновремен-

ным снижением дозы ВК.

При плановом контрольном биохимическом исследовании

крови выявлено:

19.04.2016 г.: ВК – 147 [50; 100] мкг/мл; калий – 5,3

[3,4; 4,7] ммоль/л; фосфор – 4,20 [1,45;

1,78] ммоль/л; кальций – 1,11 [2,20;

2,70] ммоль/л;

07.09.2016 г.: кальций ионизиро-

ванный – 0,44 [1,03; 1,23] ммоль/л;

кальций общий – 1,10 [2,20; 2,70]

ммоль/л; фосфор – 4,02 [1,45; 1,78]

ммоль/л; ПТГ – 0,60 [1,6; 6,9] пк/мл;

04.10.2016 г.: кальций ионизиро-

ванный – 0,63 [1,03; 1,23] ммоль/л;

14.10.2016 г.: кальций ионизиро-

ванный – 1,14 [1,03; 1,23] ммоль/л;

26.10.2016 г.: кальций ионизиро-

ванный – 1,16 [1,03; 1,23] ммоль/л.

В связи с выявленными отклоне-

ниями в анализе крови пациентка

консультирована эндокринологом

(26.09.2016 г.), поставлен диагноз –

гипопаратиреоз. В терапию были до-

бавлены препараты кальция и вита-

мин D3. С началом приема данных

препаратов отмечена ремиссия по су-

дорожным приступам. Приступы

расценены как гипокальциемические

и постепенно под контролем видео-ЭЭГ-мониторирования

полностью отменена противоэпилептическая терапия.

После установления диагноза гипопаратиреоза, на фоне

еще продолжавшейся ПЭТ (начата отмена ПЭП), у пациент-

ки однократно вновь возникло затяжное (15 мин) пароксиз-

мальное состояние в виде нарушения сознания, автоматизмов,

тонического напряжения конечностей. Бригадой скорой меди-

цинской помощи пациентка была госпитализирована с диагно-

зом «эпилептический приступ». После контакта лечащего

невролога, постоянного наблюдающего девочку, с врачом при-

емного отделения (по телефону) были даны рекомендации по

контролю уровня кальция в крови (0,6 [1,03; 1,23] ммоль/л).

Пароксизм купировался внутривенным введением кальция.

Эндокринологом в Эндокринологическом научном центре

(ЭНЦ) было рекомендовано генетическое исследование. Выяв-

лена мутация гена AIRE на хромосоме21q22.3, приводящая

к развитию АПС-1.

АПС-1 является моногенным аутосомно-рецессив-

ным заболеванием. Ген, различные мутации в котором

приводят к развитию АПС-1, распо-

ложен на хромосоме 21 (21q22.3).

Этот ген, получивший название

AIRE (autoimmune regulator – ауто-

иммунный регулятор), кодирует бе-

лок AIRE, который, наиболее веро-

ятно, является регулятором транс-

крипции. В основе патогенеза лежит

аутоиммунная деструкция эндок-

ринных желез. При АПС-1 с высо-

кой частотой определяются антитела

к ферментам надпочечникового сте-

роидогенеза P450scc (20,22-десмола-

за), Р450с17 (17α-гидроксилаза)

и Р450с21 (21α-гидроксилаза), анти-

тела против панкреатических β-кле-

ток (к глутаматациддекарбоксилазе

и L-аминоациддекарбоксилазе)

и других тканей. АПС-1, являясь ка-

зуистически редкой патологией, ча-

ще встречается в финской популя-

ции, среди иранских евреев и сар-

динцев, что, вероятно, связано

с длительной генетической изолиро-
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Рис. 3. а, б. Иктальная зона – правая лобная область: тета-замедление → ритмичная высокочастотная активность 

с быстрым диффузным распространением → диффузная ритмичная тета-активность

а б

Рис. 4. ФКД полюса левой 

височной доли (?)



ванностью этих народов. Частота новых случаев в Фин-

ляндии составляет 1 на 25 тыс. населения. АПС-1 дебюти-

рует в детском возрасте, несколько чаще встречается

у мужчин. В большинстве случаев в качестве его первого

проявления выступает слизисто-кожный кандидоз, разви-

вающийся в первые 10 лет жизни, при этом наблюдается

поражение слизистых оболочек полости рта, гениталий,

а также кожи, ногтевых валиков, ногтей. На фоне слизи-

сто-кожного кандидоза у большинства пациентов развива-

ется гипопаратиреоз. В среднем через 2 года после появле-

ния гипопаратиреоза развивается первичная хроническая

надпочечниковая недостаточность, которая обычно проте-

кает в латентной форме, без выраженной гиперпигмента-

ции кожи и слизистых оболочек. У 10–20% женщин

с АПС-1 встречается первичный гипогонадизм, развиваю-

щийся в результате аутоиммунной деструкции яичников

(аутоиммунный оофорит), клинически он проявляется

первичной или вторичной аменореей. Нередко на первый

план в клинической картине выходят аутоиммунные неэн-

докринные заболевания (аутоиммунный гепатит с исходом

в цирроз печени).

Повторное МРТ-исследование у пациентки не под-

твердило наличие патологических изменений в веществе

головного мозга. 

Видео-ЭЭГ-мониторинг дневного сна (март и октябрь

2017 г.) – эпилептиформной активности не регистрируется.

ПЭТ отменена полностью.

Таким образом, данной пациентке поставлен диаг-

ноз – аутоиммунный полигландулярный синдром, мута-

ция гена AIRE на хромосоме21q22.3, гипопаратиреоз, ги-

покальциемические судороги.

Клиническое наблюдение №2
Пациент М.А., 10 лет (01.07.2007 г.р.). От первой бере-

менности, протекавшей без особенностей, самостоятельных

срочных родов. Двукратное обвитие пуповиной вокруг шеи.

Масса тела – 3500 г, оценка по шкале Апгар – 2/2. Наблюдал-

ся неврологом по месту жительства с диагнозом: эпилепсия

симптоматическая, фармакорезистентное течение. Детский

церебральный паралич, спастический тетрапарез. Псевдо-

бульбарный синдром. Грубая задержка

психомоторного развития. 

Дебют приступов – с 2 мес жизни.

Поступил в отделение педиатрии

ГБУЗ «Морозовская ДГКБ ДЗМ» по по-

воду развившегося острого бронхита,

затем переведен в отделение неврологии

для коррекции ПЭТ. При поступлении

получал карбамазепин 200 мг/сут и фе-

нобарбитал 100 мг/сут. Со слов мате-

ри, на данной комбинации антикон-

вульсантов находится уже несколько

лет. В неврологическом статусе выяв-

лен спастический тетрапарез, при ос-

мотре – «дистонические» атаки (эпи-

зоды тонического напряжения в конеч-

ностях без нарушения сознания, иногда

провоцируемые исследованием сухо-

жильных рефлексов; рис. 5).

Фармакологический анамнез (со

слов матери): паглюферал – агграва-

ция, топирамат – без эффекта, ВК – аггравация, леветир-

ацетам, фенитоин – без эффекта.

МРТ головного мозга от 24.12.2013 г.: МР-картина вы-

раженной внутренней гидроцефалии. Вентрикуломегалия.

Мультикистозная энцефаломаляция головного мозга.

ЭЭГ от 07.04.2017 г.: диффузные изменения биоэлектри-

ческой активности коры головного мозга. Замедление основно-

го ритма до 4–6 Гц. В ходе исследования зарегистрирована

эпилептиформная активность в виде заднепроекционных раз-

рядов пиков, острых волн, комплексов пик – медленная волна,

комплексов острая – медленная волна, а также регионарные

разряды в правой и левой затылочной областях независимо.

По данным биохимического анализа крови:

от 07.03.2017 г.: калий – 3,4 [3,5; 5,5] ммоль/л, натрий – 138

[135; 150] ммоль/л, кальций ионизированный – 0,78 [1,10; 1,25]

ммоль/л, кальций общий – 1,68 [2,20; 2,70] ммоль/л, фосфор

неорганический – 0,82 [1,29; 2,26] ммоль/л, щелочная фосфа-

таза – 705 [51; 332] Ед/л.

По данным биохимического анализа мочи: натрий в су-

точной моче – 79,2 [150,0; 250,0] ммоль/сут, хлориды в суточ-

ной моче – 99,00 [110,00; 250,00] ммоль/сут, кальций в моче –

1,14 ммоль/л, кальций в суточной моче – 1,25 [1,50; 4,00]

ммоль/сут.

Консультация нефролога: рекомендованы коррекция дозы

витамина D, при возможности – коррекция дозы фенобарби-

тала».

Консультация эндокринолога: диагноз – витамин D-за-

висимый рахит. Рекомендованы контроль кальция и фосфора,

паратгормона, прием витамина D и препаратов кальция.

Пациенту была постепенно снижена доза фенобарбита-

ла с одновременным наращиванием дозы карбамазепина.

На фоне приема витамина D и препаратов кальция уменьши-

лось количество дистонических атак.

Таким образом, у пациента с симптоматической эпи-

лепсией, детским церебральным параличом, спастическим

тетрапарезом, псевдобульбарным синдромом, грубой за-

держкой психомоторного развития также имел место и ви-

тамин D-зависимый рахит, который приводил к нарушению

фосфорно-кальциевого обмена. Несмотря на то что карба-

мазепин влияет на обмен ионизиро-

ванного кальция, перевод пациента

на один ПЭП существенно улучшил

клинический эффект проводимой те-

рапии. В перспективе – замена кар-

бамазепина на леветирацетам, учиты-

вая отсутствие его фармакокинетиче-

ского влияния на ионизированный

кальций. Данное метаболическое со-

стояние необходимо учитывать при

выборе ПЭП, поскольку гипокальци-

емия может влиять на возбудимость

мышц и приводить к усилению «то-

нических» приступов.

Клиническое наблюдение №3
Пациент Н.Р., 13 лет

(09.01.2004 г.р.). От первой беременно-

сти, протекавшей с токсикозом в пер-

вой половине, срочных оперативных ро-

дов (первичная слабость родовой дея-
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Рис. 5. Тоническое отведение глаз

вправо во время приступа



тельности). Масса тела – 3480 г, рост – 53 см. Оценка по

шкале Апгар – 8/8 баллов. Психомоторное развитие до года

соответствовало возрасту.

С февраля 2017 г. у ребенка появились жалобы на голов-

ную боль. 08.05.2017 г. впервые возникло пароксизмальное со-

стояние: на фоне полного здоровья во время игры в футбол «ил-

люзорное состояние» («увидел человека»?), упал назад, тони-

ческое напряжение нижних конечностей, фиксация взгляда,

нарушение сознания. Длительность данного пароксизма – до

40 с, после этого наблюдалась повышенная потливость, само-

чувствие не нарушено, до дома дошел самостоятельно, при-

ступ амнезировал. На следующий день повторно возникло па-

роксизмальное состояние в виде тонического напряжения

нижних конечностей без нарушения сознания. Ребенок был экс-

тренно госпитализирован.

При проведении биохимического анализа крови выявлено:

кальций ионизированный – 0,75 ммоль/л (от 07.06.2017 г.);

0,69 ммоль/л (от 13.06.2017 г.), кальций общий (от

07.06.2017 г.) – 1,60 ммоль/л, фосфор – 3,50 ммоль/л. 

Гормональный профиль (30.05.2017 г.): тиреотропный

гормон – 2,11 мЕ/л, Т4св. – 15,31 нмоль/л, ПТГ – 492,50 [73;

407] пг/мл, фолликулостимулирующий гормон – 4,66 мЕд/л,

лютеинизирующий гормон – 3,64 мЕд/мл, пролактин – 58,88

мЕд/л, антитела к тиреоглобулину – 0,93 Ед/мл, антитела

к тиреопероксидазе – 0,24 Ед/мл. 

На ЭЭГ зарегистрирована фотопароксизмальная реак-

ция (Waltz IV). При проведении повторных ЭЭГ бодрствования

эпилептиформная активность не фиксировалась.

По месту жительства рекомендован прием ВК пролон-

гированного действия.

По данным МРТ головного мозга (ЭНЦ) – «признаки

синдрома Фара (кальцинаты)». 

По данным КТ шеи (ЭНЦ) – «нельзя исключить наличие

увеличенных паращитовидных желез справа на уровне щито-

видной железы». 

Учитывая данные инструментальных и лабораторных

обследований, установлен диагноз: ПГТ. Назначены альфа-D3,

карбонат кальция, а также ПЭП (депакин хроно).

В июле 2017 г. пациент поступил в ЭНЦ для уточнения

диагноза и коррекции терапии. Для решения вопроса о необхо-

димости продолжения ПЭТ консультирован в ГБУЗ «Морозов-

ская ДГКБ ДЗМ», где была рекомендована постепенная отме-

на ПЭП с последующим контролем ЭЭГ.

В настоящее время, после коррекции уровня кальция

и отмены ПЭП (в течение 7 мес), приступов не отмечалось,

на электроэнцефалограмме патологических изменений био-

электрической активности не зарегистрировано. Мальчик

профессионально занимается плаванием.

О б с у ж д е н и е
Диагностика различных пароксизмальных состояний

является сложной задачей для неврологов, особенно в педи-

атрической практике. Часто у детей впервые возникшие су-

дороги требуют проведения широкого диагностического

поиска для исключения возможной соматической причи-

ны, особенно при острых симптоматических судорогах.

У детей и подростков клинические проявления судо-

рог не позволяют однозначно исключить их метаболиче-

ский характер. При метаболических судорогах в педиатри-

ческой практике на электроэнцефалограмме могут регист-

рироваться эпилептиформные изменения, что в некоторых

случаях может приводить к гипердиагностике эпилепсии

и необоснованному назначению ПЭТ, без продолжения не-

обходимого дообследования для установления возможной

этиологии судорог.

Кроме того, при выборе ПЭП необходимо руководст-

воваться не только типом судорог, эпилептическим синдро-

мом, но и учитывать сопутствующий соматический статус

пациента и имеющиеся метаболические нарушения.

Нами предпринята попытка продемонстрировать на

представленных примерах сложности ведения пациентов

с эпилепсией в нейропедиатрии. В первом примере труд-

ность заключалась в том, что клиническая картина при-

ступов была «типично эпилептическая», при этом зафик-

сированные при видео-ЭЭГ-мониторировании приступы

сопровождались появлением эпилептиформной активно-

сти. Отсутствие же эффекта от проводимой ПЭТ связыва-

лось со структурными изменениями на МРТ головного

мозга (позже не подтвердившимися). Следует отметить,

что гипокальциемия была выявлена случайно, при конт-

рольном проведении биохимического анализа крови!

Позднее гипокальциемический характер приступов был

подтвержден купированием пароксизмального состояния

внутривенным введением глюконата кальция, а не прие-

мом диазепама.

В другом представленном клиническом примере

важным является подход к терапии у пациента с тяжелым

поражением головного мозга и эпилепсией. В этом случае

коррекция ПЭТ с учетом ее влияния на уровень кальция

в крови позволила несколько улучшить состояние паци-

ента, уменьшив «гипокальциемический» компонент при-

ступов.

Последний клинический пример наиболее показате-

лен как случай необоснованного назначения ПЭП уже на

первом этапе поступления в стационар. Гипокальциемия

была выявлена при первичном обследовании по месту жи-

тельства, несмотря на это была начата ПЭТ. В данном при-

мере видно, как некорректная трактовка ЭЭГ (фотопаро-

ксизмальная реакция была расценена как «эпилептиче-

ская») послужила причиной постановки диагноза «эпилеп-

сия» и назначения противосудорожной терапии.

Таким образом, эпилепсия и пароксизмальные состо-

яния у детей и подростков представляют собой сложную ди-

агностическую задачу. При возникновении первого присту-

па необходимо включать в алгоритм обследования лабора-

торные показатели для исключения метаболических судо-

рог. Полноценное исследование метаболического статуса

поможет избежать неправильного диагноза «эпилепсия»

или позволят оптимизировать выбор антиконвульсанта,

оказывающего наименьшее влияние на уровень электроли-

тов в крови.

Алгоритм ведения детей и подростков с эпилепсией,

получающих ПЭТ, должен включать диспансерное наблю-

дение с исследованием клинико-биохимических лаборатор-

ных показателей (в том числе уровня кальция) не реже од-

ного раза в 6 мес, ЭКГ. Рекомендуется также исследование

гормонального профиля перед лечением и в динамике. Не-

обходимо рассмотреть вопрос о назначении витамина D де-

тям и подросткам, получающим ПЭП. Во всех случаях вы-

явленной гипокальциемии необходим анализ ее причин,

включая, помимо прочего, возможные генетические син-

дромы (полигландулярный синдром и др.). 
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