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В статье представлены результаты лечения препаратами 
иммуноглобулина для внутривенного использования у 35 детей, 

страдающих формами эпилепсии, резистентными к терапии 
антиконвульсантами. Данный вид лечения оказался эффективным 
в 74% случаев. Спустя 2 месяца после курса терапии препаратами 
иммуноглобулина для внутривенного использования в 31% случаев 

отмечалась ремиссия эпилептических приступов, в 42,8% – улучшение 
клинического состояния в виде снижения частоты эпилептических 

пароксизмов более чем на 50%. При наблюдении в течение 12 месяцев 
установлено, что в 81% случаев иммунотерапия оказывает стойкий 

положительный эффект на течение заболевания. Практически у всех 
пациентов после курса иммунотерапии наблюдалось улучшение 

познавательных функций и электроэнцефалографической картины, что 
в целом свидетельствовало о повышении качества жизни пациентов. 
Механизм действия препаратов иммуноглобулина для внутривенного 

использования у пациентов, страдающих различными формами 
эпилепсии, не ясен и требует дальнейшего изучения.

кой инвалидизации пациентов 
[1,  2]. Учитывая довольно высо-
кую распространенность эпилеп-
сии в  общей популяции, коли-
чество пациентов с устойчивыми 
к  противосудорожной терапии 
формами заболевания представ-
ляется значительным. У таких па-
циентов допускается комплексная 
терапия с применением двух, трех 
препаратов, однако политерапия 
у  них также часто оказывается 
неэффективной. Таким образом, 
одним из  актуальных вопросов 
современной эпилептологии явля-
ется разработка эффективных ме-
тодов лечения резистентных к ан-
тиконвульсантам форм эпилепсии 
и эпилептических синдромов.
В настоящее время ведется интен-
сивный поиск новых высокоэф-
фективных противосудорожных 
препаратов, проводятся исследо-
вания по  подбору оптимальных 
комбинаций известных антикон-
вульсантов, разработке хирур-
гических методов коррекции, 
а  также оценке эффективности 
неантиконвульсантных методов 
лечения при резистентных формах 
эпилепсии [3].

Введение
Несмотря на  различную этиоло-
гию возникновения эпилепсии 
и отдельных эпилептических син-
дромов, в 70–80% случаев удается 
достичь полного контроля над 
эпилептическими пароксизма-
ми с помощью лечения антикон-

вульсантами. В  20–30% случаев 
судорожные состояния и эпилеп-
тические синдромы резистентны 
к  проводимой противосудорож-
ной терапии. Особенностью этих 
форм эпилепсии является про-
грессирующее течение, приводя-
щее в кратчайшие сроки к глубо-
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К альтернативным методам лече-
ния фармакорезистентных форм 
эпилепсии относятся:
 ■ гормональная терапия (синте-

тический аналог адренокорти-
котропного гормона (АКТГ), 
преднизолон);

 ■ кетогенная диета;
 ■ терапия высокими дозами пре-

паратов иммуноглобулина для 
внутривенного использования.

В последние годы в клиническую 
практику стало активно внед-
ряться применение высоких доз 
иммуноглобулина для внутри-
венного использования. Первые 
упоминания о  неспецифической 
иммунокоррекции относятся 
к 1666 г. и принадлежат R. Lower, 
который данный процесс харак-
теризовал как «...исправление 
плохой крови заимствованием 
из хорошего тела». Первый рацио-
нальный подход к  специфичес-
кой иммунокоррекции относит-
ся к 1888–1889 гг., когда C. Richet 
и J. Hericourt, а годом позже E. von 
Behring и  S. Kitasato установили, 
что кровь перенесших столбняк 
кроликов, перелитая здоровым 
животным, обладает свойствами, 
которые позволяют предохра-
нить последних от  заболевания 
[4]. В 1938 г. A. Tiselius и E. Kabat 
показали, что «антитела», опреде-
ляющие специфические иммуно-
защитные свойства сыворотки, 
относятся к  фракции гамма-гло-
булинов. Это открытие позволило 
создать в 1949 г. иммуноглобулин 
для внутримышечного использо-
вания. А  в начале 1980-х гг. был 
создан интактный немодифици-
рованный иммуноглобулин для 
внутривенного использования.
Препараты иммуноглобулина для 
внутривенного использования 
представляют собой пулирован-
ный, вирусинактивированный, 
нормальный поливалентный им-
муноглобулин человека. Его ос-
нову составляет иммуноглобулин 
типа G (IgG) – 90–96%, присут-
ствуют также следовые количес-
тва иммуноглобулинов типа M 
(IgM) и типа A (IgA), обладающие 
широким спектром опсонизирую-
щих и  нейтрализующих антител. 
Кроме того, препараты содержат 
различные структуры и детерми-

нанты рецепторов, суперантиге-
ны, цитокины, антигены главного 
комплекса гистосовместимости.
Иммуноглобулин для внутри-
мышечного, а  затем и  для внут-
ривенного использования был 
создан для замещения дефектов 
естественного иммунитета при 
различных иммунодефицитных 
состояниях как первичного, так 
и вторичного характера.
P. Imbach и соавт. (1981) отмети-
ли положительный эффект при-
менения иммуноглобулина для 
внутривенного использования 
при аутоиммунных заболеваниях, 
в частности, при идиопатической 
тромбоцитопенической пурпуре 
[5]. Результаты данного наблюде-
ния открыли новое направление 
в  области применения иммуно-
глобулина, получившее название 
иммуномодулирующей терапии. 
Поскольку данный эффект до-
стигается только при применении 
существенно бóльших (в среднем 
400 мг/кг), чем при заместитель-
ной терапии (50 мг/кг), доз препа-
рата, такое лечение получило на-
звание терапии высокими дозами 
иммуноглобулина. Таким образом, 
в настоящее время существуют два 
современных направления клини-
ческого использования препара-
тов иммуноглобулина – замести-
тельная и иммуномодулирующая 
терапия.
Препараты иммуноглобулина 
для внутривенного использова-
ния производятся из  донорской 
плазмы, имеют период полувыве-
дения 21–24 дня. В  связи с  этим 
современная технология произ-
водства данных лекарственных 
средств включает многоэтапную 
вирусинактивацию (пастери-
зацию, применение сольвент-
детергентного метода, инкубацию 
при рН = 4), соответствующую 
требованиям, принятым в 1986 г. 
Всемирной организацией здраво-
охранения (ВОЗ) и в 1995 г. Инсти-
тутом Пауля Эрлиха (Paul Ehrlich 
Institut). Как все препараты плаз-
мы крови, иммуноглобулины для 
внутривенного использования 
имеют строгий режим введения. 
Лекарственное средство должно 
вводиться медленно, с начальной 
скоростью 0,75–1,0 мл/мин в  те-

чение первых 15 минут (15 капель 
в минуту), затем – 1,2–1,5 мл/мин 
в  последующие 15 минут (25 ка-
пель в  минуту). Оставшееся ко-
личество может вводиться со ско-
ростью 2,5 мл/мин (45 капель 
в минуту). Если за время инъек-
ции не  отмечено возникновения 
нежелательных реакций, то по-
следующие введения могут произ-
водиться со скоростью 3 мл/мин 
(54 капли в минуту). Нарушение 
данного протокола может привес-
ти к развитию побочных реакций.
В среднем по данной группе пре-
паратов частота побочных реак-
ций колеблется в пределах 5–15%. 
Более 90% побочных реакций 
являются посттрансфузионны-
ми осложнениями, что связано, 
как правило, с превышением ско-
рости введения. Наиболее часто 
после введения препарата имму-
ноглобулина для внутривенного 
использования отмечаются повы-
шение температуры (4%), озноб 
(3%), тошнота (1,5%), головная 
боль (1,5%). Другие реакции в виде 
головокружения, слабости, сонли-
вости, болей в спине, повышенно-
го слюноотделения, икоты, учаще-
ния пульса отмечаются с частотой 
менее 0,7%. В литературе сущест-
вуют описания возникновения 
асептического менингита; ост-
рой почечной недостаточности, 
связанной с  повышением осмо-
лярности вводимых препаратов. 
Единственным противопоказани-
ем для введения препаратов имму-
ноглобулина для внутривенного 
использования является повыше-
ние титра специфических антител 
к IgA.
Впервые позитивный эффект 
применения иммунотерапии при 
резистентных формах эпилепсии 
был отмечен во Франции в 1977 г. 
J.C. Péchadre и  соавт. при прове-
дении профилактики сезонных 
аллергозов препаратами имму-
ноглобулина для внутримышеч-
ного использования [6]. В резуль-
тате у  больных с  резистентными 
эпилептическими приступами 
на фоне терапии отмечалось сни-
жение частоты и тяжести судорож-
ных приступов. У 7 из 10 больных 
выявлено улучшение электро-
энцефалографической картины. 
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С  момента первых исследований 
выполнена серия работ, в ходе ко-
торых установлено положитель-
ное влияние иммунотерапии вы-
сокими дозами иммуноглобулина 
для внутривенного использования 
на течение эпилепсии [7, 8, 9, 10, 
11]. Однако эффективность дан-
ного вида терапии оценивалась 
без учета формы эпилепсии, типа 
эпилептических пароксизмов.
В  литературе обсуждается воп-
рос о длительности клинической 
ремиссии, возникающей после 
применения препаратов имму-
ноглобулина, и  ее возможной 
взаимосвязи с  этапами развития 
заболевания [8, 11]. Результаты 
представлены на небольшом коли-
честве наблюдений и носят проти-
воречивый характер.
В настоящее время не существует 
четких схем и рекомендуемых доз 
препаратов иммуноглобулина как 
для терапии эпилепсии, так и дру-
гих аутоиммунных заболеваний. 
В проведенных исследованиях ис-
пользовались, как правило, эмпи-
рические дозы от 400 до 2000 мг/кг 
веса тела на курс при разовой дозе 
от 100 до 1000 мг/кг за 1–5 инъек-
ций. Частота проведения повтор-
ных инъекций была различной.
В настоящее время все еще недо-
статочно ясен механизм дейст-
вия иммуноглобулина при раз-
личных формах патологии, в том 
числе и  при эпилепсии. По-ви-
димому, имеет место сочетание 
нескольких механизмов. Основу 
иммуномодуляторного эффекта 
иммуноглобулина, по  всей ви-
димости, определяет спектр раз-
личных фрагментов структур, 
представленных в  препарате. 
Предполагаемыми механизмами 
действия иммуноглобулинов для 
внутривенного использования 
при аутоиммунных и воспалитель-
ных заболеваниях являются [12]:

 ✓ Блокада Fc-рецепторов.
 ✓ Противовоспалительный эффект 
за счет:
 ■ снижения активности комп-

лемент-опосредованных на-
рушений тканей;

 ■ индукции противовоспали-
тельных цитокинов;

 ■ нейтрализации микробных 
токсинов.

 ✓ Нейтрализация патологических 
аутоантител к антиидиотипам.

 ✓ Нейтрализация суперантиге-
нов.

 ✓ Выбор иммунного «репертуа-
ра»:
 ■ контроль независимых струк-

тур: костный мозг, тимус;
 ■ модуляция моноцитов и про-

дукции цитокинов Т-клетка-
ми;

 ■ модуляция распространен-
ности и  активации подклас-
сов лимфоцитов;

 ■ селективное снижение или 
повышение активности кло-
нов В-клеток.

Иммунорегуляторное действие 
препарата у пациентов с различ-
ными формами эпилепсии и эпи-
лептическими синдромами объяс-
няется несколькими гипотезами:
 ■ заместительная терапия при 

дефиците иммуноглобулинов 
у больных с генетически детер-
минированными формами эпи-
лепсии;

 ■ коррекция дисфункций измене-
ний В-системы иммунитета;

 ■ коррекция наследственных не-
диагностированных иммуноло-
гических нарушений у  пациен-
тов с  резистентными формами 
эпилепсии;

 ■ воздействие на механизм высво-
бождения медиаторов, нейроре-
гуляторов и других веществ цен-
тральной нервной и  иммунной 
систем организма.

При сравнительном анализе раз-
личных методов альтернативной 
терапии резистентных форм эпи-
лепсии отмечается, что иммуноте-
рапия удобна для использования, 
поскольку включает только внут-
ривенные инъекции. Благодаря 
довольно длительному периоду по-
лувыведения IgG (21–24 дня), при 
применении препаратов иммуно-
глобулина для внутривенного ис-
пользования можно достичь более 
стойкого эффекта, чем при приме-
нении кетогенной диеты и гормо-
нальной терапии. Препараты им-
муноглобулина для внутривенного 
использования хорошо переносят-
ся, имеют меньшее, по сравнению 
со стероидами, количество побоч-
ных эффектов при применении. 
Данные препараты могут быть ис-

пользованы в терапии эпилепсии 
при наличии у пациентов острых 
или хронических инфекций, са-
харного диабета, заболеваний сер-
дечно-сосудистой системы. Недо-
статком иммунотерапии является 
высокая стоимость курса лечения, 
поскольку иммуноглобулины для 
внутривенного использования яв-
ляются дорогостоящими плазма-
тическими препаратами.
Таким образом, представленные 
данные свидетельствуют о  необ-
ходимости дальнейшего и  более 
глубокого изучения вопросов 
взаимосвязи эпилепсии с  функ-
циональным состоянием иммун-
ной системы. Важным аспектом 
проблемы является определение 
показаний для назначения им-
мунотерапии больным разными 
формами эпилепсии, а также раз-
работка оптимальных схем и доз 
препаратов иммуноглобулина для 
внутривенного использования.

Материалы и методы 
исследования
Основной целью исследования 
являлась комплексная оценка эф-
фективности и  переносимости 
препаратов иммуноглобулина для 
внутривенного использования 
в  терапии фармакорезистентных 
форм эпилепсии. Иммунотера-
пия была проведена 35 пациентам 
в возрасте от 8 месяцев до 14 лет 
10 месяцев с резистентными к ан-
тиконвульсантным препаратам 
формами эпилепсии. Среди обсле-
дованных больных 20 детей стра-
дали генерализованными форма-
ми эпилепсии (у 13 пациентов был 
синдром Леннокса – Гасто, у 6 – ин-
фантильные спазмы, у 1 – генера-
лизованные судороги при синдро-
ме Ретта). Характеристика группы 
больных с  генерализованными 
формами эпилепсии, получавших 
иммунотерапию, представлена 
в таблице 1. В исследование также 
было включено 14 детей с  пар-
циальными формами эпилепсии 
(из них у 5 отмечались парциаль-
ные судороги при туберозном 
склерозе) и 1 ребенок с приобре-
тенной эпилептической афазией – 
синдромом Ландау – Клеффнера. 
Характеристика группы больных 
с парциальными формами эпилеп-
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сии, получавших иммунотерапию, 
представлена в таблице 2.
Иммуноглобулин для внутри-
венного использования вво-
дился в  виде 5%-ного раствора, 
внутривенно, капельно, на  1, 
15, 36-й  день терапии в  дозе 
от 157 мг/кг до 416 мг/кг (на одно 
введение). При проведении иссле-
дования использовались препара-
ты иммуноглобулина, выпускае-
мые различными фирмами, в том 
числе Интратект («Биотест фарма 
ГмбХ», Германия). В 1 мл препара-
та содержится 50 мг белков плаз-
мы человека, из них IgG не менее 

96% (подкласс IgG1  – 57%, под-
класс IgG2 – 37%, подкласс IgG3 – 
3%, подкласс IgG4– 3%). Отметим, 
что при производстве Интратекта 
применяется инновационная тех-
нология – двустадийная катиооб-
менная хроматография, позволяю-
щая получать высокоочищенный 
препарат иммуноглобулина IgG.
Препараты вводились в соответ-
ствии с рекомендуемым протоко-
лом введения иммуноглобулинов 
для внутривенного использова-
ния. Эффективность оценивалась 
на  основании дневника присту-
пов, заполняемого родителями 

ежедневно в течение всего периода 
наблюдения. Курс иммунотерапии 
проводился в стационарных усло-
виях на фоне постоянного приема 
различных комбинаций противо-
судорожных препаратов в различ-
ных терапевтических дозировках, 
включавших препараты вальпро-
евой кислоты (VPA) (Депакин, 
Орфирил, Конвулекс); карбамазе-
пина (CBZ) (Финлепсин, Тимонил, 
Тегретол); ламотриджина (LTG) 
(Ламиктал); клоназепама (CLO); 
примидона (PRI) (Гексамидин, 
Мисолин); этосуксимида (ESM) 
(Суксилеп).

№ ФИО Пол Возраст Диагноз Результат 
терапии Дебют

Длительность 
заболевания, 

мес.

Провоцирующий  
фактор

Доза 
препарата, 

мг/кг

Получаемые 
препараты

1 Т.А. М 3 года 8 мес. ЛГ 100% 3 года 4 мес. 4 – 300 VPA

2 С.Д. М 3 года 8 мес. ЛГ 100% 3 года 6 мес. 2 – 303 VPA

3 С.В. М 5 лет 10 мес. ЛГ 100% 5 лет 10 Гипертермия 240 VPA + LTG

4 Ш.А. М 9 лет 8 мес. ЛГ 100% 3 года 6 мес. 74 Вакцинация 375 VPA + PRI

5 Б.К. Ж 6 лет 5 мес. ЛГ > 50% 1 год 2 мес. 63 Инфекция 176 VPA + CBZ

6 А.В. Ж 6 лет 6 мес. ЛГ > 50% 6 мес. 72 – 261 VPA

7 П.К. Ж 5 лет 11 мес. ЛГ > 50% 7 мес. 64 Вакцинация 157 VPA + CBZ

8 Д.М. М 13 лет 5 мес. ЛГ > 50% 8 мес. 153 Вакцинация 286 VPA + CLO + LTG

9 Г.И. М 9 лет 3 мес. ЛГ > 50% 2 года 87 Инфекция 300 VPA + CBZ

10 С.В. М 1 год 9 мес. ЛГ < 50% 5 мес. 16 – 240 VPA + DPH

11 Х.С. М 4 года 8 мес. ЛГ < 50% 6 мес. 50 Вакцинация 263 VPA + ESM

12 Л.А. М 5 лет 9 мес. ЛГ < 50% 12 мес. 57 – 313 VPA + CLO

13 Ч.В. Ж 5 лет 2 мес. ЛГ < 50% 3 года 2 мес. 24 – 316 VPA + CLO + PRI

14 Б.А. Ж 7 лет 10 мес. Р 100 – 
< 50% 1 год 4 мес. 72 Инфекция 273 VPA + CLO

15 Г.А. М 1 год 3 мес. ИС 100% 0 мес. 15 – 294 VPA + CBZ

16 Е.А. Ж 1 год 5 мес. ИС 100% 4 мес. 13 Вакцинация 416 VPA

17 Н.П. М 1 год 11 мес. ИС 100% 3 мес. 20 – 148 VPA

18 М.И. М 3 года 3 мес. ТС (ИС) 100% 2 мес. 37 Инфекция 167 CBZ + PRI

19 Г.А. Ж 10 мес. ИС < 50% 7 мес. 3 – 364 VPA

20 У.Ф. М 8 мес. ИС < 50% 6 мес. 2 Вакцинация 316 VPA + CLO

М – мужской пол; Ж – женский пол; ЛГ – синдром Леннокса – Гасто; ИС – инфантильные спазмы; Р – синдром Ретта; ТС – туберозный склероз; 
100% – полная ремиссия приступов; > 50% – улучшение клинического состояния; < 50% – отсутствие изменений; VPA – вальпроевая кислота; 
CBZ – карбамазепин; LTG – ламотриджин; CLO – клоназепам; PRI – примидон; ESM – этосуксимид.

Таблица 1. Характеристика группы больных с генерализованными формами эпилепсии, получавших иммунотерапию
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Результаты иммунотерапии 
пациентов с генерализованными 
и парциальными резистентными 
формами эпилепсии
Клиническая оценка эффектив-
ности терапии препаратами имму-
ноглобулина для внутривенного 
использования у  детей, страда-
ющих резистентными формами 
эпилепсии, проводилась спустя 
2 (n = 35) и  12 (n = 24) месяцев 
после последнего (3-го) введения 
препарата.
При анализе результатов имму-
нотерапии резистентных форм 
эпилепсии спустя 2 месяца после 

последней инъекции (рис. 1) у 11 
пациентов отмечалось исчезнове-
ние приступов, у 15 детей – улуч-
шение клинического состояния 
в  виде снижения частоты судо-
рожных пароксизмов более чем 
на 50%, и у 9 пациентов изменений 
не отмечено.
При оценке эффективности имму-
нотерапии через 12 месяцев после 
последней инъекции (рис. 2) по-
казано, что из 24 больных полная 
ремиссия эпилептических присту-
пов отмечалась у 7 детей, сниже-
ние частоты пароксизмов более 
чем на 50% – у 13 детей, и у 4 па-

циентов судороги отмечались 
в  исходном (до  иммунотерапии) 
объеме.
Вопрос о длительности клиничес-
кого эффекта после применения 
препаратов иммуноглобулина 
и  возможной взаимосвязи с  эта-
пами развития заболевания в на-
стоящий момент обсуждается [11, 
13, 14, 15]. В нашем исследовании 
при проведении катамнестическо-
го наблюдения за клиническим со-
стоянием 24 пациентов в течение 
12 месяцев было выявлено, что 
только у трети детей отмечалось 
стабильное воздействие иммуно-

№ ФИО Пол Возраст Диагноз Результат 
терапии Дебют

Длительность 
заболевания, 

мес.

Провоцирующий  
фактор

Доза 
препарата, 

мг/кг

Получаемые 
препараты

1 Ф.О. Ж 10 лет 5 мес. П 100% 8 мес. 117 Вакцинация 188 CBZ + VPA

2 И.М. Ж 8 лет П 100% 0 мес. 96 – 240 CBZ + VPA

3 Г.Д. Ж 10 лет П 100% 7 лет 36 – 277 CBZ

4 М.М. М 1 год 2 мес. П > 50% 1 мес. 13 Гипертермия 250 CBZ + VPA

5 КЖ. М 8 лет 5 мес. П > 50% 4 мес. 97 – 217 VPA + PRI

6 М.А. М 3 года 6 мес. TС (П) 100% – 
> 50% 4 мес. 38 – 278 VPA

7 Х.О. Ж 8 лет 2 мес. TС (П) >50% 3 мес. 95 – 263 CBZ + VPA

8 З.Я. Ж 6 лет 2 мес. П >50% 1 год 3 мес. 59 Гипертермия 244 CBZ + VPA

9 Ф.А. Ж 5 лет 7 мес. TС (П) >50% 3 мес. 64 – 286 CBZ + LTG

10 С.Н. Ж 11 лет 3 мес. П >50% 9 лет 5 мес. 22 Инфекция 214 CBZ + LTG + CLO

11 Ч.А. М 9 лет 9 мес. П < 50% 0,3 мес. 117 – 226 VPA

12 К.А. М 2 года 2 мес. TС (П) < 50% 5 мес. 21 Вакцинация 333 CBZ + VPA

13 В.Д. М 5 лет 5 мес. TС (П) < 50% 1 год 6 мес. 47 – 227 CBZ + VPA

14 Т.И. Ж 14 лет 10 мес. П < 50% 7 лет 94 – 230 CBZ + LTG

15 С.А. Ж 7 лет 7 мес. ЛК >50% 8 мес. 83 Гипертермия 263 CBZ

16 Е.А. Ж 1 год 5 мес. ИС 100% 4 мес. 13 Вакцинация 416 VPA

17 Н.П. М 1 год 11 мес. ИС 100% 3 мес. 20 – 148 VPA

18 М.И. М 3 года 3 мес. ТС (ИС) 100% 2 мес. 37 Инфекция 167 CBZ + PRI

19 Г.А. Ж 10 мес. ИС < 50% 7 мес. 3 – 364 VPA

20 У.Ф. М 8 мес. ИС < 50% 6 мес. 2 Вакцинация 316 VPA + CLO

М – мужской пол; Ж – женский пол; П – парциальная форма эпилепсии; ТС – туберозный склероз; ЛК – синдром Ландау – Клеффнера; 
100% – полная ремиссия приступов; > 50% – улучшение клинического состояния; < 50% – отсутствие изменений; VPA – вальпроевая кислота; 
CBZ – карбамазепин; LTG – ламотриджин; CLO – клоназепам; PRI – примидон; ESM – этосуксимид.

Таблица 2. Характеристика группы больных с парциальными формами эпилепсии, получавших иммунотерапию
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терапии на течение эпилептичес-
кого процесса.
После проведения курса терапии 
препаратами иммуноглобулина 
для внутривенного использования 
у всех детей, страдающих тяжелы-
ми формами эпилепсии, наблю-
далась положительная динамика 
психоэмоционального развития, 
выражавшаяся в  повышении 
внимания, улучшении познава-
тельных функций, правильности 
выполнения инструкций, услож-
нении используемых ребенком 
игр, снижении исходно повышен-
ной возбудимости на  внешние 
раздражители.
При динамическом электроэнце-
фалографическом исследовании 
до и после курса иммунотерапии 
отмечалась положительная ди-
намика в виде улучшения общей 
биоэлектрической активности го-
ловного мозга, снижения эпилеп-
тической активности головного 
мозга, комплексов «пик – волна» 
с частотой 2–2,5 Гц по различным 
отведениям.
Переносимость препаратов имму-
ноглобулина для внутривенного 
использования была удовлетво-
рительной. Побочные эффекты 
отмечались у 9 больных: гипертер-
мия и озноб – у 7 детей, кожные 
реакции – у 2 пациентов. Важно, 
что данные реакции, по-видимо-
му, носили характер посттранс-
фузионных осложнений, были не-
продолжительными (от 20 минут 
до 6 часов) и не сопровождались 
отклонениями биохимических па-
раметров. Серьезных побочных 
реакций при проведении иммуно-
терапии отмечено не было.
Все пациенты, включенные в ис-
следование по оценке эффектив-
ности иммунотерапии резис-
тентных форм эпилепсии, были 
разделены на две группы в зависи-
мости от характера эпилептичес-
кого пароксизма.

Результаты иммунотерапии 
пациентов с генерализованными 
формами эпилепсии
Курс терапии препаратами имму-
ноглобулина для внутривенно-
го использования был проведен 
20 пациентам с генерализованны-
ми эпилептическими пароксиз-

26%

25%

31%

45%

43%

30%

  Полная ремиссия
  Уменьшение частоты приступов более чем на 50%
  Отсутствие изменений

  Полная ремиссия
  Уменьшение частоты приступов более чем на 50%
  Отсутствие изменений

Период наблюдения – 2 мес., количество пациентов – 35 чел.

Рис. 1. Результаты иммунотерапии пациентов 
с резистентными формами эпилепсии спустя 2 месяца 
после последней инъекции препарата иммуноглобулина

17%

29%

54%

  Полная ремиссия
  Уменьшение частоты приступов более чем на 50%
  Отсутствие изменений

Период наблюдения – 12 мес., количество пациентов – 24 чел.

Рис. 2. Результаты иммунотерапии пациентов 
с резистентными формами эпилепсии спустя 12 месяцев 
после последней инъекции препарата иммуноглобулина

Период наблюдения – 2 мес., количество пациентов – 20 чел.

Рис. 3. Результаты иммунотерапии у пациентов 
с генерализованными формами эпилепсии спустя 2 месяца 
после последней инъекции препарата иммуноглобулина

мами. Отметим, что сразу после 
курса иммунотерапии улучшение 
клинического состояния в  виде 
снижения частоты судорожных 
пароксизмов отмечалось у 75% па-
циентов (рис. 3).
Результаты оценки эффектив-
ности иммунотерапии спустя 
2 месяца после последнего вве-
дения, представленные в  таб-
лице 3, демонстрируют клини-
ческую ремиссию у  9  больных, 
снижение частоты приступов 
более чем на 50% – у 6 детей, от-
сутствие изменений в  частоте 
приступов – у 5 пациентов.
При последующем наблюдении 
у 4 детей выявлялась положитель-
ная динамика в  виде снижения 
частоты эпилептических пароксиз-
мов, у 5 – отмечалось ухудшение 
клинического состояния, прояв-
лявшееся в учащении приступов.
При анализе результатов катам-
нестического наблюдения 13 паци-
ентов с генерализованными фор-
мами эпилепсии спустя год после 
курса терапии, полная ремиссия 
эпилептических пароксизмов от-
мечалась у  4 пациентов (31%), 
улучшение клинического состоя-
ния в виде снижения частоты при-
ступов более чем на 50% – у 6 детей 
(46%), наличие пароксизмов в ис-
ходном объеме – у 3 (23%) больных 
(табл. 3).
С  целью поиска факторов, опре-
деляющих эффективность имму-
нотерапии, более подробно были 
проанализированы группы детей, 
страдающих инфантильными 
спазмами (n = 6) и синдромом Лен-
нокса – Гасто (n = 13). При оценке 
эффективности курса иммуноте-
рапии у больных с синдромом Лен-
нокса – Гасто спустя 2 месяца после 
последнего введения у  4  детей 
(30,8%) отмечалось отсутствие 
эпилептических пароксизмов, 
у  6  пациентов (46,1%) – сниже-
ние частоты приступов более чем 
на 50%, у 3 больных (23,1%) – от-
сутствие изменений в частоте при-
ступов. Через 12 месяцев после 
курса иммунотерапии (n = 9) пол-
ный контроль приступов отме-
чался у  2 пациентов (22%), улуч-
шение клинического состояния 
в виде снижения частоты эпилеп-
тических пароксизмов – у 5 детей 
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(56%), отсутствие эффекта имму-
нотерапии наблюдалось у 2 (22%) 
больных. При сопоставлении кли-
нико-анамнестических данных 
и  эффективности терапии у  па-
циентов, наблюдавшихся с  синд-
ромом Леннокса – Гасто, обнару-
жено, что наилучшие результаты 
лечения достигнуты у  больных 
мужского пола при длительнос-
ти заболевания менее 1 года при 
использовании дозы препаратов 
иммуноглобулина, превышающей 
300 мг/кг (на одно введение).
У больных с инфантильными спаз-
мами (n = 6) спустя 2 месяца после 
последнего введения полный 
контроль приступов достигнут 
в 4 случаях (67%), отсутствие эф-
фекта отмечалось у 2 детей (33%). 
Клиническая ремиссия в течение 
12 месяцев наблюдалась у 2 боль-
ных с инфантильными спазмами, 
у 1 ребенка отмечен рецидив при-
ступов. Отметим, что клиническая 
ремиссия эпилептических присту-
пов была достигнута у детей в воз-
расте старше 1 года.

Результаты иммунотерапии 
пациентов с парциальными формами 
эпилепсии
Курс терапии препаратами имму-
ноглобулина для внутривенно-
го использования был проведен 
15 пациентам с симптоматически-
ми парциальными формами эпи-
лепсии (рис. 4).
Данные рисунка 4 свидетельству-
ют, что при оценке эффективности 
иммунотерапии спустя 2 месяца 
после последнего введения было 
выявлено: клиническая ремиссия 
эпилептических приступов от-
мечалась у  2 больных; снижение 
частоты пароксизмов более чем 
на 50% – у 9 пациентов, у 4 паци-
ентов приступы регистрировались 
с прежней частотой.
Как видно из таблицы 4, при ана-
лизе результатов катамнестичес-
кого наблюдения 11 пациентов 
с парциальными формами эпилеп-
сии спустя 12 месяцев после курса 
иммунотерапии полная ремиссия 
приступов отмечена у 3 пациентов 
(27%), улучшение клинического 
состояния в виде снижения часто-
ты приступов более чем на 50% – 
у 7 детей (64%), отсутствие изме-

Пациент Диагноз Месяцы
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12

1 ЛГ
2 ЛГ
3 ЛГ
4 ЛГ #
5 ЛГ
6 ЛГ
7 ЛГ
8 ЛГ
9 ЛГ
10 ЛГ
11 ЛГ ?
12 ЛГ ?
13 ЛГ ?
14 Р
15 ИС
16 ИС
17 ИС ?
18 ТС (ТС)
19 ИС #
20 ИС #

ЛГ – синдром Леннокса – Гасто; Р – синдром Ретта; ИС – инфантильные спазмы; ТС – туберозный склероз; 
? – отсутствие информации о пациенте; # – исключение пациента из наблюдения.

  Полная ремиссия приступов     Снижение частоты приступов на 75%
  Снижение частоты приступов на 50%     Снижение частоты приступов на 25%
  Отсутствие изменений

Таблица 3. Результаты наблюдения клинического эффекта иммунотерапии у пациентов 
с генерализованными формами эпилепсии

Пациент Диагноз Месяцы
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12

1 П
2 П
3 П
4 П
5 ТС (П)
6 ТС (П)
7 П 
8 П 
9 ТС (П)
10 П
11 ТС (П) #
12 ТС (П) #
13 П #
14 П #
15 ЛК 

П – парциальная форма эпилепсии; ЛК – синдром Ландау – Клеффнера; ТС – туберозный склероз; 
# – исключение пациента из наблюдения.

  Полная ремиссия приступов     Снижение частоты приступов на 75%
  Снижение частоты приступов на 50%     Снижение частоты приступов на 25%
  Отсутствие изменений

Таблица 4. Результаты наблюдения клинического эффекта иммунотерапии у пациентов 
с парциальными формами эпилепсии
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  Полная ремиссия
  Уменьшение частоты приступов более чем на 50%
  Отсутствие изменений

Период наблюдения – 2 мес., количество пациентов – 15 чел.

Рис. 4. Результаты иммунотерапии у пациентов 
с парциальными формами эпилепсии спустя 2 месяца 
после последней инъекции препарата иммуноглобулина

60% 27%

13%

нений – у  1 ребенка (9%). После 
курса терапии улучшение кли-
нического состояния в виде сни-
жения частоты эпилептических 
пароксизмов более чем на  50% 
отмечено только у 60% пациентов. 
У 2 детей стойкая ремиссия воз-
никла спустя 2 месяца после пос-
леднего введения препарата.
При анализе результатов иссле-
дования было установлено, что 
ремиссия эпилептических присту-
пов наблюдалась у детей, для ко-
торых была характерна трансфор-
мация эпилептических приступов, 
согласно истории заболевания, 
из генерализованных в парциаль-
ные пароксизмы.

Обсуждение результатов 
исследования
Целью этой работы являлась раз-
работка новых методов лечения, 
включающих антиконвульсант-
ную и  иммунотерапию у  детей 
с  резистентными формами эпи-
лепсии. Изменение антигенных 
свойств нормальных клеток мозга 
возможно вследствие дейст-
вия микробных токсинов, виру-
сов, лекарственных препаратов, 
термического воздействия, что 
может приводить к «срыву» ауто-
толерантности тканей головного 
мозга и «запуску» иммунных ме-
ханизмов. Поскольку антигенные 
структуры головного мозга имму-
нологически обособлены, именно 
нарушения гематоэнцефаличес-
кого барьера при эпилептическом 

приступе способствуют вовле-
чению структур головного мозга 
в  иммунологические реакции, 
воспринимая их как чужеродные. 
Во время первого судорожного па-
роксизма в мозге возникают или 
впервые проявляются процессы, 
являющиеся пусковым моментом 
эпилептогенеза. Таким образом, 
при хроническом эпилептическом 
процессе, по-видимому, могут воз-
никать аутоиммунные нарушения 
с  вовлечением различных струк-
тур головного мозга.
До сих пор не существует едино-
го представления о  том, являет-
ся ли эпилепсия либо отдельные 
эпилептические синдромы атопи-
ческими, аутоиммунными забо-
леваниями, иммунокомплексной 
патологией или в  их развитии 
возможно участие нескольких ме-
ханизмов, опосредованно влия-
ющих через иммунные реакции 
на клетки мозга с формированием 
хронического эпилептического 
процесса.
Результаты применения препара-
тов иммуноглобулина для внутри-
венного использования у 35 детей, 
страдающих резистентными к те-
рапии антиконвульсантами фор-
мами эпилепсии, демонстрируют 
эффективность данного вида ле-
чения в 74% случаев. Спустя 2 ме-
сяца после курса терапии в  31% 
случаев отмечалась ремиссия эпи-
лептических приступов, у  42,8% 
детей – улучшение клинического 
состояния в виде снижения часто-
ты эпилептических пароксизмов 
более чем на  50%. При наблюде-
нии в  течение 12 месяцев уста-
новлено, что в  81% случаев им-
мунотерапия оказывает стойкий 
положительный эффект на  тече-
ние заболевания.
Результаты иммунотерапии де-
монстрируют бóльшую эффек-
тивность лечения у  пациентов 
с генерализованными, чем с пар-
циальными, формами эпилепсии. 
Таким образом, иммунотерапия 
была эффективной у  пациентов 
с  хроническими эпилептически-
ми синдромами, протекающими 
по типу диффузных энцефалопа-
тий (инфантильные спазмы, син-
дром Леннокса – Гасто). Отметим, 
что терапия препаратами имму-

ноглобулина для внутривенного 
использования была более эф-
фективной у  пациентов с  «поли-
антигенной» сенсибилизацией 
организма к структурам головно-
го мозга. Более высокую клини-
ческую эффективность иммуно-
терапии при генерализованных 
формах эпилепсии, по всей види-
мости, можно объяснить тем, что 
препараты иммуноглобулина со-
держат поливалентные антитела.
Отсутствие эффекта при пар-
циальных формах эпилепсии, 
предположительно, определяется 
повышенным содержанием мо-
носпецифических антимозговых 
аутоантител. Кроме того, у таких 
больных может сохраняться боль-
ше клеток иммунологической 
памяти на  антигенные детерми-
нанты мозговых структур одной 
области, учитывая локальный 
характер повреждения. Вероят-
но, что именно этим обусловлен 
бóльший процент рецидивов при-
ступов у  пациентов с  парциаль-
ными формами эпилепсии, чем 
у пациентов с генерализованными 
пароксизмами.
Механизм действия препаратов 
иммуноглобулина для внутривен-
ного использования у пациентов, 
страдающих различными фор-
мами эпилепсии, не ясен и  тре-
бует дальнейшего изучения. По-
видимому, эффект достигается 
за счет изменения межклеточных 
взаимодействий (идиотип – анти-
идиотип), снижения продукции 
аутоантител, изменений высво-
бождения различных цитокинов, 
регулирования активности Т-кле-
ток за  счет Fc-рецепторной бло-
кады, основанной на способности 
молекул IgG пересекать гемато-
энцефалический барьер.
Таким образом, терапия препара-
тами иммуноглобулина для внут-
ривенного использования норма-
лизует иммунные возможности 
организма детей, страдающих раз-
личными формами эпилепсии. 
Практически у  всех пациентов 
после курса иммунотерапии отме-
чалось улучшение познавательных 
функций и  электроэнцефалогра-
фической картины, что в  целом 
свидетельствовало об улучшении 
качества жизни больных.  
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