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Применение фолиевой кислоты 
у беременных женщин, 
страдающих эпилепсией

пилепсия – хроническое 
заболевание головного 
мозга, характеризующее-

ся повторными приступами, кото-
рые возникают в результате чрез-
мерной нейронной активности и 
сопровождаются различными кли-
ническими и параклиническими 
проявлениями.

Частота встречаемости эпилеп-
сии – 50-70 случаев на 100 тыс. на-
селения в год, распространенность 
эпилепсии – 5-10 случаев на 1 тыс. 
человек, не менее 1 припадка в 
течение жизни переносят 5% насе-
ления, у 20-30% больных заболева-
ние является пожизненным. Около 
1% беременных женщин страдают 
эпилепсией, среди них у 13% ма-
нифестация заболевания прихо-
дится на период беременности, а 
приблизительно в 14% припадки 
у женщин наблюдаются исключи-
тельно во время беременности – 
так называемая гестационная эпи-
лепсия (5).

При изучении сочетания эпилеп-
сии и беременности возникают 
три основные проблемы: влияние 
беременности и родов на течение 
эпилепсии, влияние эпилепсии и 
противоэпилептической терапии 
на гестационный процесс, а также 
влияние эпилепсии и противоэпи-
лептической терапии на перина-

тальное состояние плода. 
Причиной высокой перинаталь-

ной заболеваемости  у большин-
ства новорожденных от матерей с 
эпилепсией является поражение 
центральной нервной системы 
(ЦНС). Так, при клиническом наблю-
дении неврологическая симптома-
тика выявляется у 35,4% новорож-
денных от больных эпилепсией 
матерей, у 11,6% она сохраняется 
и после выписки из стационара. 
Это объясняется тем, что у плодов 
при эпилепсии у матери имеется 
отставание в созревании нервной 
системы, что обусловлено приме-
нением антиконвульсантной тера-
пии основного заболевания (7).

Процент случаев, вызвавших 
смерть детей в первые годы жизни 
от врожденных и наследственных 
заболеваний, достаточно высок, 
несмотря на хорошо развитую пе-
диатрическую помощь в развитых 
странах. В случае отсутствия про-
филактики врожденные и наслед-
ственные заболевания вызывают 
смерть по крайней мере 14 детей 
из 1000 в первые 3 года жизни, при 
этом половина случаев приходится 
на врожденные пороки развития 
(ВПР) (9). 

В структуре патологии детей с по-
роками развития 5,3% всех ВПР со-
ставляют дефекты нервной трубки 
(ДНТ), при этом доля данной па-
тологии среди причин смерти от 
ВПР гораздо выше. Почти каждый 
четвертый ребенок, умерший от 
осложнений, связанных с порока-
ми развития, страдал ДНТ (3).

При анализе базы данных, по-
лученных из региональных ре-

гистров российских территорий, 
мониторирующих врожденные 
пороки у детей, в структуре ВПР 
внутри каждой группы пороков са-
мыми многочисленными оказались 
спинно-мозговые грыжи и анэнце-
фалии (до 70% всех ВПР централь-
ной нервной системы), расщелины 
губы и неба (57,23% в группе поро-
ков пищеварительной системы) (2).

Известно, что выборочные сведе-
ния о том, что дефицит фолиевой 
кислоты у беременных является 
фактором риска возникновения 
наиболее тяжелых, не поддающих-
ся коррекции, ВПР – ДНТ у плода, 
появились в мировой медицин-
ской печати еще в начале 1990-х гг. 
Опубликованные в 2000 г. суммар-
ные результаты клинических ис-
следований, проведенных в Вен-
грии, Великобритании, Франции, 
США и других странах, показали, 
что ежедневное употребление 
фолиевой кислоты или поливи-
таминов, содержащих 0,4-1,0 мг 
фолиевой кислоты, женщинами в 
период, предшествующий зачатию, 
и в первые месяцы беременности 
снижает риск первичного и по-
вторного рождения детей с дефек-
том головного и спинного мозга, а 
также другими пороками развития. 
Данное научное открытие и полу-
ченный профилактический эффект 
имели для практического здраво-
охранения многих стран огромное 
значение, поскольку эта группа 
пороков в структуре ВПР, приводя-
щих к младенческой летальности 
и ранней инвалидности, занимает 
ведущее место (8).

Так, в группу так называемых фо-
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латзависимых ВПР, помимо ДНТ, 
вошли редукционные пороки ко-
нечностей, дефекты мочеполовой 
системы и некоторые челюстно-
лицевые аномалии, а также ряд по-
роков сердечно-сосудистой систе-
мы. Основными факторами риска 
первичного поражения плода или 
ребенка, кроме недостаточности 
материнского содержания фолие-
вой кислоты и нарушения витамин-
статуса В1, являются сахарный диа-
бет, использование вальпроевой 
кислоты и карбамазепина, ожире-
ние (4).

Фолиевая кислота может быть по-
лезной при эпилепсии по следую-
щим причинам. После приступа 
содержание фолиевой кислоты в 
мозге падает. Противосудорожные 
препараты также снижают уровень 
фолиевой кислоты в крови, поэто-
му возникло предположение, что 
дефицит витамина в обоих случаях 
может способствовать возраста-
нию частоты приступов. 

Таким образом, становится ясно, 
что снижение частоты ВПР и пери-
натальной смертности от пороков 
развития возможно только при на-
личии эффективной и тщательно 
последовательной проводимой 
профилактики.

Одним из наиболее значимых 
мероприятий первичной профи-
лактики фолатзависимых ВПР явля-
ется назначение женщинам репро-
дуктивного возраста, страдающим 
эпилепсией, фолиевой кислоты в 
период, предшествующий зачатию, 
и в течение всего периода геста-
ции.

Профилактическое действие фо-
лиевой кислоты относительно ВПР 
объясняется, в частности, влияни-
ем ее активной формы (5-метилте-
трагидрофолата) на превращение 
избытка гомоцистеина, известного 
токсическим действием на клетку, 
в метионин. Основным ферментом, 
превращающим фолиевую кисло-
ту в ее активную форму, является 
5, 10-метилентетрагидрофолатре-
дуктаза (МТГФР), дефицит которой 
способствует накоплению в орга-
низме гомоцистеина и может иметь 
наследственный характер.

По данным многих авторов выяв-

лено, что на уровень активного фо-
лата и концентрацию гомоцистеи-
на в плазме крови влияет полимор-
физм С677Т гена МТГФР. Так, при 
гомозиготном генотипе точечная 
мутация в 4-й экзоне гена МТГФР, 
заключающаяся в замене цитозина 
Тимином в 667-м нуклеозиде, при-
водит у человека к снижению актив-
ности фермента МТГФР, что потен-
циально сопровождается гиперго-
моцистеинемией и риском разви-
тия фолатзависимых ВПР у плода. 
Активная форма фолата, тетраги-
дрофолат, является ко-фактором 
метаболических реакций, которые 
изменяют органические молекулы 
посредством присоединения или 
удаления метильной группы. Эти 
реакции играют решающую роль 
в синтезе нуклеиновых кислот и 
многих других соединений, а так-
же в метаболизме аминокислот. 
Возросший уровень гомоцистеина 
в плазме крови нарушает метабо-
лизм нуклеиновых и аминокислот. 
Реакции, катализируемые тетра-
гидрофолатом, играют решающую 
роль в росте и делении клеток эм-
бриона. Недостаток фолата в сово-
купности с другими факторами на 
ранних стадиях развития приводит 
к нарушению миграции клеток эм-
бриона, зависящей от скорости их 
деления. Данным обстоятельством 
отчасти и объясняется механизм 
формирования врожденных ано-
малий (6, 10).

Известно, что основные источ-
ники фолата в пище – это свежие 
фрукты и овощи, а также печень 
животных, однако организм усваи-
вает только около 50% фолатов, 
содержащихся в естественных про-
дуктах. Ежедневная потребность 
человека в фолате составляет 
0,2  мг, а запас его в организме ра-
вен 5-10 мг.

Единственным точным спосо-
бом расчета содержания фолатов 
является измерение их уровня в 
крови, при этом содержание фола-
тов в плазме отражает текущее по-
ступление фолиевой кислоты, в то 
время как уровень фолатов в эри-
троцитах связан с поступлением 
фолиевой кислоты в предыдущие 
месяцы, когда ныне циркулирую-

щие эритроциты еще развивались 
в костном мозге. В период бере-
менности потребность в фолие-
вой кислоте значительно возрас-
тает, контроль фолатного статуса 
женщины не столь необходим, 
насколько принципиально важен 
ежедневный прием рекомендуе-
мой дозы фолиевой кислоты.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Нами изучено состояние 70 детей, 

матери которых страдали эпилеп-
сией. 38 (54,3%) матерей (I иссле-
дуемая группа) получали Фолацин 
(фолиевая кислота) в рекомен-
дуемой дозе 5 мг/сут. 32 (45,7%) 
матери (II исследуемая группа) не 
получали препарат по различным 
социально-экономическим причи-
нам. Анализ проводился в сравне-
нии с состоянием новорожденных 
в контрольной группе – от матерей 
с физиологическим течением бере-
менности. 

Кроме того, мы изучили уровень 
фолатов в эритроцитах и уровень 
гомоцистеина в плазме венозной 
крови у матерей всех трех иссле-
дуемых групп накануне родов.

Анализируя полученные резуль-
таты, было отмечено, что концен-
трация гомоцистеина в группах 
распределилась следующим обра-
зом: в I группе – 6,3 ± 0,2 мкмоль/л, 
во II – 10,5 ± 0,3 мкмоль/л, а в кон-
трольной – 5,1 ± 0,1 мкмоль/л, что 
показывает значительную гипер-
гомоцистеинемию в группах с эпи-
лепсией, при этом отмечается по-
ложительное влияние на данный 
показатель приема фолиевой кис-
лоты в дозе 5 мг в сутки (Фолацин).

При оценке результатов фолатно-
го статуса эритроцитов обращало 
на себя внимание значительное 
снижение большинства фолатов, 
однако необходимо отметить, что 
только уровень метилентетраги-
дрофолата снижался незначитель-
но, и в среднем приближался к 
физиологическим значениям.

Первоначально, сразу после рож-
дения, состояние новорожденных 
оценивали по шкале Апгар с целью 
ориентировочного определения 
степени тяжести асфиксии и прове-
дения необходимого объема реа-
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нимационных мероприятий. В даль-
нейшем все дети подвергались де-
тальному клинико-лабораторному 
обследованию, после которого 
окончательно определялась сте-
пень асфиксии. 

РЕЗУЛЬТАТЫ
Наиболее частым осложнением 

при эпилепсии беременных II груп-
пы явилась хроническая гипоксия 
плода – 21,4%, в I же группе данный 
показатель был ниже и составил 
18,3% случаев, а в контрольной 
группе – 6,7%. Острая гипоксия 
плода наблюдалась в родах во 
II группе в 5,7% случаев, в I группе – 
в 4,3%, наряду с 3,3% – в контроль-
ной группе. Внутриутробная гибель 
плода не имела места ни в одной из 
исследуемых групп. Необходимо 
отметить, что одним из ближайших 
осложнений у детей, рожденных 
матерями, страдающими эпилеп-
сией, явилась адинамия плода во 
II группе 18,6%, наряду с 6,7% – в 
контрольной группе. Для новорож-
денных от матерей с эпилепсией 
характерным признаком является 
морфо-функциональная незре-
лость, составляющая во II группе – 
25,7% и в I группе – 18,6%.

В I исследуемой группе 89,5% 
новорожденных были доношен-
ными и 10,5% – недоношенными. 
Средняя масса тела доношенных 
новорожденных составила 3320 ± 
290  г, масса тела у недоношенных 
детей – 2250 ± 180 г. Рост детей рав-
нялся 50,4 ± 1,1 см и 43,8 ± 1,8см со-
ответственно.

Во II исследуемой группе 87,5% 
новорожденных были доношен-
ными и 12,5% – недоношенными. 
Средняя масса тела доношенных 
новорожденных составила 3080 ± 

310 г, масса тела недоношенных – 
2110 ± 140 г. Рост детей равнялся 
49,8 ± 1,4 см и 42,6 ± 1,2 см соответ-
ственно.

В наблюдаемых группах случаев 
асфиксии тяжелой степени не за-
регистрировано. В состоянии ас-
фиксии средней степени (с оцен-
кой по шкале Апгар на первой ми-
нуте жизни 6-7 баллов) родилось 
соответственно 7,9% и 12,5% де-
тей. Состояние асфиксии средней 
степени характеризовалось осла-
бленным дыханием, периораль-
ным и акроцианозом, снижением 
мышечного тонуса. В целом по-
казатель асфиксии в исследуемых 
группах превышал частоту асфик-
сий в контрольной группе ново-
рожденных.

У этих новорожденных наблю-
дались нарушения периода адап-
тации, которые сопровождались 
изменениями со стороны ЦНС (на-
рушение гемоликвородинамики), 
большой первоначальной потерей 
массы и поздним ее восстановле-
нием, развитие синдрома дыха-
тельных расстройств. По сравне-
нию с рождением дефицит массы в 
этой группе составил 124,1 ± 46,6 г 
(р  <  0,05). Развитие дистресса и 
срыв адаптации у новорожденных 
зачастую возникали в 1-3 сутки 
жизни. Особенно уязвимы в этом 
плане были дети с проявлениями 
внутриутробной гипотрофии. 

При анализе врожденной патоло-
гии в исследуемых группах выяв-
лено, что в I и контрольной группе 
врожденных аномалий не выявле-
но. В группе женщин, не получаю-
щих профилактику Фолацином, 
родилось 2 (5,9%) ребенка с врож-
денной патологией: расщелиной 
губы и неба.

Как видно из представленных 
данных, применение препарата 
положительно влияет не только 
на врожденную патологию, но и 
улучшает течение самого процесса 
гестации, снижая риск акушерских 
осложнений. 

Проблемы новорожденных от 
матерей с эпилепсией были обу-
словлены как внутриутробным 
страданием плода в связи с ухуд-
шением обменных процессов в 
организме матери, использова-
нием различных схем антикон-
вульсантной терапии, так и целым 
рядом акушерских осложнений, и 
зависели от степени компенсации 
эпилепсии у матери, своевремен-
ной диагностики осложнений  бе-
ременности, срока и способа ро-
доразрешения. 

ВЫВОДЫ
Таким образом, полученные нами 

данные еще раз показали, что суще-
ствует определенная взаимосвязь 
между степенью поражения плода 
в процессе гестации и тяжестью 
течения эпилепсии у матери. При 
этом благоприятным фактором яв-
лялось использование Фолацина. 
В ходе исследования выявлена пря-
мая взаимосвязь между примене-
нием препарата фолиевой кислоты 
и степенью выявленной патологии 
перинатального периода.

Все вышеизложенное указывает на 
необходимость дальнейшего изуче-
ния этой патологии с целью улуч-
шения показателей перинатальной 
заболеваемости у этого контингента 
женщин. Применение врачами про-
филактических технологий позво-
лит уменьшить частоту врожденной 
и наследственной патологии у детей 
от матерей с эпилепсией.
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