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Цель журнала – публикация современной информации о проблемах 
и достижениях в области неврологии детского возраста.

В журнале вы найдете материалы, посвященные современным методам 
диагностики и лечения широкого спектра заболеваний нервной систе-
мы у детей (в том числе современным достижениям в области эпилеп-
тологии), оригинальные и обзорные статьи, освещающие особенности 
классификации, нозологическую специфичность различных форм эпи-
лепсии и терапевтические подходы (антиэпилептическая лекарствен-
ная терапия, прехирургическая диагностика и хирургическое лечение 
эпилепсии), а также описания случаев редких и атипично протека ющих 
неврологических заболеваний.
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The aim of the journal is to publish up-to-date information on problems 
and achievements in the field of childhood neurology. 

In the journal you will find materials devoted to modern methods of diag-
nosis and treatment of a wide range of neurological disorders in children 
(including innovative therapies for epilepsy), original articles and litera-
ture reviews describing the classification features, nosologic specificity 
of multiple types of epilepsy and therapeutic approaches (antiepileptic 
drug therapy, presurgical diagnosis and surgical treatment of epilepsy), 
and descriptions of cases of rare and atypical neurological diseases. 
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Введение. Данные повседневной клинической практики помогают получить больше информации об эффектах 
и переносимости терапии. Однако данные о применении перампанела у детей в России остаются ограниченными.
Цель – провести ретроспективный анализ эффективности и переносимости перампанела у детей и подростков 
с эпилепсией в условиях повседневной клинической практики.
Материалы и методы. В 18 центрах наблюдались 106 детей 4–18 лет, получавших перампанел в составе комбини-
рованной терапии эпилепсии. Анализировались частота приступов в 1–3-й месяц, через 6 и 12 мес лечения, наличие 
и тип нежелательных явлений (НЯ). Основными оцениваемыми параметрами эффективности были купирование 
приступов и значимое (≥50 %) снижение частоты приступов, все остальные случаи (<50 % снижение или отсутствие 
изменений частоты приступов, учащение приступов) считались отсутствием эффекта. Оцениваемыми параметрами 
безопасности были доля пациентов с наличием или отсутствием НЯ, частота отмены перампанела из-за НЯ.
Результаты. Для сравнения было выделено 3 возрастные группы: дети 4–6, 7–11 и 12–17 лет. Эффективность при-
менения перампанела составила 69 % (23,6 % – купирование приступов, 45,3 % – снижение частоты приступов 
на ≥50 %). При этом средняя продолжительность наблюдения эффекта составила 7,3 ± 4,1 мес. Не выявлено досто-
верной разницы в эффективности между возрастными группами. Однако несколько большая эффективность перам-
панела отмечалась в группе подростков: отсутствие эффекта в виде купирования или значимого снижения частоты 
приступов отмечено только у 25,5 % при 40 % у детей 4–11 лет. среди пациентов с неэффективностью аггравация 
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приступов отмечалась у 3,8 %. НЯ отмечались только у 23 % пациентов, при этом реже всего – в группе подростков 
(11,8 %), и чаще всего – у детей в возрасте 7–11 лет (40 %). Наиболее частым НЯ была заторможенность и / или сон-
ливость. Отмена перампанела из-за НЯ потребовалась в 7,6 % случаев.
Выводы. Перампанел в повседневной клинической практике продемонстрировал высокую эффективность и хоро-
шую переносимость у детей с 4 лет и подростков с парциальными (фокальными) и вторично-генерализованными 
приступами. Возникающие НЯ не являлись серьезными и крайне редко приводили к отмене препарата. Результаты 
сопоставимы с результатами исследований III фазы и предыдущими наблюдениями в условиях повседневной пра-
ктики. Целесообразно дополнительно изучить применение перампанела у детей с первично-генерализованными 
приступами.

ключевые слова: эпилепсия, новый антиэпилептический препарат, перампанел, эффективность и переносимость 
у детей и подростков, повседневная клиническая практика
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менения перампанела у детей и подростков с эпилепсией в повседневной клинической практике. Русский журнал 
детской неврологии 2022;17(2):8–20. DOI: 10.17650/2073-8803-2022-17-1-8-20
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Background. Real world data help to provide more information on the effects and tolerability of therapy. However, data 
on the use of perampanel in Russian population of children remain limited.
aim. To conduct a retrospective analysis of perampanel efficacy and tolerability in children and adolescents with epi-
lepsy in real clinical practice.
Materials and methods. A total of 106 children aged 4–18 years receiving perampanel as part of combination therapy 
for epilepsy were observed at 18 centers. Seizure frequency at 1–3, after 6 and 12 months of treatment, presence and 
type of adverse events (AEs) were analyzed. The main assessed efficacy parameters were seizure control, significant 
(≥50 %) decrease in seizure frequency. All other outcomes (<50 % decrease, no change or increased seizure frequency) 
were considered to be no effect. The assessed safety parameters were the percentage of patients with or without AEs 
and the percentage of perampanel withdrawals due to AEs.
results. We defined 3 age groups for comparison: children 4–6, 7–11 and 12–17 years old. Perampanel efficacy was 
69 % (seizure control – 23.6 %, ≥50 % decrease in seizure frequency – 45.3 %). The mean duration of the effect was 
7.3 ± 4.1 months. No significant difference in efficacy between age groups was found. However, some greater efficacy 
of perampanel was noted in adolescents: absence of effect in the form of remission or significant decrease in seizures 
frequency was noted only in 25.5 %, with 40 % in children 4–11 years old. Among those with inefficacy, 3.8 % reported 
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seizure aggravation. AEs occurred in only 23 % of patients, with the least frequent occurrence in adolescents (11.8 %) 
and the most frequent in children aged 7–11 years (40 %). The most frequent AEs was sluggishness and / or drowsiness. 
Discontinuation of perampanel due to AEs was required in 7.6 %.
Conclusion. Perampanel has demonstrated high efficacy and good tolerability in real clinical practice among children 
from 4 years of age and adolescents with partial (focal) and secondary generalized seizures. The AEs that developed 
were not serious and very rarely led to withdrawal of the therapy. The results are comparable to those of phase III stud-
ies and previous real-world data. The usage of perampanel in children with primary generalized seizures should be fur-
ther investigated.

Keywords: epilepsy, new antiepileptic drug, perampanel, efficacy and tolerability, among children and adolescents, real 
world data

For citation: Rakhmanina O. A., Volkov I. V., Volkova O. K. et al. The first combined Russian experience of using peram-
panel in children and adolescents with epilepsy in everyday clinical practice. Russkiy zhurnal detskoy nevrologii = Rus-
sian Journal of Child Neurology 2022;17(2):8–20. (In Russ.). DOI: 10.17650/2073-8803-2022-17-1-8-20

Введение
Эпилепсия является распространенным заболева-

нием в детском и подростковом возрасте: заболева-
емость эпилепсией составляет от 41 до 187 случаев 
на 100 тыс. детей, распространенность – от 3,2 до 5,5 
на 1000 в развитых странах [12, 14]. Несмотря на про-
гресс в ведении пациентов с эпилепсией в последние 
годы, у значимой части пациентов отмечается недо-
статочный контроль приступов [12].

Одним из новых антиэпилептических препаратов 
(АЭП) является перампанел – неконкурентный се-
лективный антагонист α-амино-3-гидрокси-5-метил-
4-изоксазолпропионат (AMPA) рецепторов с уникаль-
ным механизмом действия. Перампанел связывается 
с AMPA-глутаматными рецепторами на постсинапти-
ческих нейронах. Подавляя глутаматергическую пере-
дачу импульсов на постсинаптическом уровне, перам-
панел уменьшает частоту эпилептических приступов 
и препятствует их развитию [3, 8, 19, 20].

Перампанел показан для дополнительного лечения 
парциальных приступов с вторично-генерализован-
ными приступами (ВГП) или без них у детей в возрасте 
от 4 до 11 лет с эпилепсией, у взрослых и подростков 
в возрасте от 12 лет с эпилепсией; для дополнительно-
го лечения первично-генерализованных тонико-кло-
нических приступов у детей в возрасте от 7 до 11 лет 
с идиопатической генерализованной эпилепсией (ИГЭ), 
у взрослых и подростков в возрасте от 12 лет с ИГЭ. 
Для таблетированной лекарственной формы существу-
ет ограничение по массе тела: перампанел может назна-
чаться детям от 4 до 11 лет с массой тела ≥30 кг [3, 4].

В России одобрение Министерства здравоохране-
ния на расширение показаний к применению перам-
панела у детей с 4 лет при парциальных (фокальных) 
приступах и с 7 лет у детей с первично-генерализован-
ными тонико-клоническими приступами при ИГЭ 
было получено в декабре 2020 г. [5, 7]. Основанием 
для расширения показаний было многоцентровое от-
крытое исследование III фазы 311, в котором перам-
панел продемонстрировал свою эффективность у детей 

и подростков в возрасте от 4 до 12 лет при фокальных 
и генерализованных приступах [15, 25]. В этом иссле-
довании после скрининга в течение 4 нед детям от 4 
до 11 лет включительно с фокальными приступами, 
билатеральными и генерализованными тонико-кло-
ническими приступами (ГТКП) дополнительно назна-
чали перампанел и наблюдали в течение 23 нед, вклю-
чая период титрования в первые 11 нед. Пациенты 
были разделены на 2 группы по возрасту и сопутству-
ющему применению фермент-индуцирующих АЭП 
(от ≥4 до <7 лет и от ≥7 до <12 лет). Оценивали безопас-
ность, переносимость, эффективность, а также фар-
макокинетику и фармакодинамику перампанела в форме 
суспензии при назначении 1 раз в сутки. Из 180 вклю-
ченных пациентов завершили исследование 146 (81 %). 
У 14 (8 %) больных причиной отмены терапии были 
нежелательные явления (НЯ). Наиболее частыми НЯ 
были сонливость (26 %) и назофарингит (19 %). Вместе 
с тем у пациентов не отмечалось значимых нарушений 
в когнитивной сфере, лабораторных показателях, элек-
трокардиограмме (ЭКГ) и основных функциональных 
показателях. Снижение медианы частоты приступов 
за 28 дней у детей с фокальными приступами состави-
ло 40 %, у пациентов с фокальными приступами 
с трансформацией в билатеральные тонико-клоничес-
кие – 59 %, у пациентов с ГТКП – 69 %. Доля респон-
деров с уменьшением частоты приступов на 50 % и бо-
лее среди пациентов с фокальными приступами 
составила 47 %, доля свободных от приступов – 12 %; 
среди больных с фокальными приступами с трансфор-
мацией в билатеральные тонико-клонические присту-
пы – 65 и 19 %, среди пациентов с ГТКП – 64 и 55 % 
соответственно. Терапевтический ответ не зависел 
от возраста ребенка и применения фермент-индуци-
рующих АЭП. Таким образом, результаты данного ис-
следования III фазы убедительно продемонстрирова-
ли, что дополнительная терапия перампанелом 
характеризуется хорошим профилем безопасности, 
переносимости и эффективности у детей от 4 до <12 лет 
с фокальными или ГТКП [15].
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Однако в проспективных исследованиях III фазы 
имеются обусловленные дизайном ограничения в от-
боре пациентов в группы и методах исследований, 
что осложняет экстраполяцию их результатов на ши-
рокую популяцию пациентов. Чтобы дополнить полу-
ченные в ходе исследований III фазы результаты, не-
обходимо получать и обобщать данные повседневной 
клинической практики, что помогает получить более 
широкое представление об эффектах и переносимости 
терапии тем или иным препаратом, и сформировать 
доказательную базу, необходимую для включения пре-
парата в клинические рекомендации и перечни лекар-
ственных средств [1, 2, 6, 9, 10, 16].

В мире накапливается все больше данных повсе-
дневной клинической практики, убедительно демон-
стрирующих преимущества перампанела при приме-
нении в детской популяции [13, 17, 22–24]. Однако 
в России такого рода данные остаются ограниченными. 
В 2021 г. были опубликованы катамнестические данные 
136 пациентов 4–18 лет, получавших дополнительную 
терапию перампанелом: со структурной фокальной 
эпилепсией (60 пациентов), генетической эпилепсией 
(61 пациент с синдромами Драве, Ангельмана, болез-
нью Лафора, мутациями в генах PCDH19, PHACTR1, 
CDKL5, ARX, PING, SCN2A, KIAA2022, хромосомными 
микроделециями и т. п.), фокальной эпилепсией не-
установленной этиологии (12 пациентов) и идиопати-
ческой эпилепсией (3 пациента) [8]. Ремиссия или 
уменьшение частоты приступов не менее чем на 50 % 
отмечены у 79,4 % пациентов, в том числе ремиссия 
у 27,9 % больных. НЯ отмечались у 30,1 % пациентов, 
11 % из них прекратили прием в связи с проблемами 
переносимости, преимущественно в связи с психи-
атрическими НЯ (5,9 % от общего числа пациентов). 
Эти данные обобщают наблюдение за пациентами 
в одном центре – Институте детской неврологии 
и эпилепсии им. Свт. Луки. С учетом этого показатель-
ным было бы обобщение данных нескольких центров, 
расположенных в разных городах России. Это и опре-
делило цель нашего наблюдения.

Цель – провести ретроспективный анализ эффек-
тивности и переносимости перампанела у детей и под-
ростков с эпилепсией в условиях повсе дневной кли-
нической практики.

Материалы и методы
Наблюдаемую группу составили 106 детей с пар-

циальными эпилептическими приступами, получав-
ших в комбинированной терапии эпилепсии препарат 
перампанел.

Критерии включения пациентов: возраст от 4 
до 18 лет независимо от пола; подтвержденный кли-
нически и дополнительными методами обследования 
(электроэнцефалография, нейровизуализация) диагноз 
эпилепсии; наличие парциальных эпилептических 

приступов с вторичной генерализацией и без нее; 
 наличие в текущей терапии как минимум 1 АЭП к мо-
менту назначения перампанела; назначение и получе-
ние комбинированной терапии перампанелом в тече-
ние 12-месячного периода наблюдения, к моменту 
ретроспективной оценки эффективности и переноси-
мости терапии перампанелом; наличие в медицинской 
документации всех ответов на поставленные в анкетах 
вопросы.

Критерии исключения: дети младше 4 лет и взро-
слые с 18 лет и старше; наличие псевдоэпилептических 
приступов; отсутствие терапии АЭП к моменту назна-
чения перампанела; наличие пробелов в данных ме-
дицинской документации с невозможностью ответить 
на вопросы анкеты.

Данные получены из различных регионов РФ пу-
тем анкетирования практикующих врачей неврологов-
эпилептологов из 18 занимающихся лечением эпилеп-
сии центров в 2016–2017 гг. Сведения в анкетах 
включали пол, возраст пациентов, форму эпилепсии, 
тип, частоту приступов и длительность заболевания 
на момент назначения перампанела, количество АЭП 
в анамнезе и текущую терапию. На фоне терапии пе-
рампанелом анализировалась частота приступов 
в 1–3-й месяц лечения, через 6 и 12 мес, наличие и тип 
НЯ. Анкеты также включали общую оценку состояния 
здоровья пациента лечащим врачом в процессе терапии 
перампанелом. Применялась 5-балльная оценочная 
шкала со следующей градацией: – 1–2 – определенно 
или возможно хуже с момента начала лечения; 0 – 
так же, как и до лечения; +1–2 – возможно или опре-
деленно лучше с момента начала лечения. С учетом 
сбора данных до вступления в силу новой классифи-
кации эпилепсии и эпилептических приступов 2017 г. 
при определении формы эпилепсии и типа эпилепти-
ческих приступов в анкете применялись Международ-
ная классификация эпилепсий и эпилептических син-
дромов 1989 г. и Международная классификация 
эпилептических приступов ILAE 1981 г.

Основными оцениваемыми параметрами были: 
1) эффективность терапии по 3 градациям: купирова-
ние приступов, значимое (≥50 %) снижение частоты 
приступов, все остальные случаи (<50 % снижение или 
отсутствие изменений частоты приступов, учащение 
приступов) считались отсутствием эффекта; 2) пере-
носимость терапии: доля пациентов с наличием или от-
сутствием НЯ, частота отмены перампанела из-за НЯ. 
Дополнительными параметрами были оценка дина-
мики частоты парциальных и ВГП по медиане присту-
пов до лечения, в 1, 6 и 12-й месяцы лечения, процент-
ное соотношение типов НЯ и общая оценка состояния 
здоровья пациента лечащим врачом.

Этические аспекты. Анализ данных проводился 
в соответствии с этическими принципами Хельсинк-
ской декларации ВМА по соблюдению этических норм 
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при проведении медицинских исследований с участи-
ем людей в качестве субъектов. Подписание пациен-
тами информированного согласия не предусмотрено 
в связи с ретроспективным характером работы.

Статистическая обработка данных проводилась в та-
блицах Excel с абсолютными и относительными зна-
чениями, сравнительный анализ выполнялся с исполь-
зованием критерия χ2 для качественных признаков, 
t-критерия Стьюдента для несвязанных совокупностей 
и U-критерия Манна–Уитни для количественных при-
знаков, различия считали достоверными при значении 
р <0,05.

Результаты
Средний возраст детей, включенных в анализ, со-

ставил 10,8 ± 4,2 года, из них 53 мальчика и 53 девочки. 
Для сравнения было выделено 3 возрастные группы: 
дети дошкольного возраста – 4–6 лет; младший школь-
ный возраст – 7–11 лет; старший школьный возраст 
(подростки) – 12–17 лет. Основные клинические ха-
рактеристики групп до лечения перампанелом пред-
ставлены в табл. 1. Как видно из таблицы, достоверные 
демографические различия в группах, безусловно, 
касались среднего возраста, однако они были сопоста-
вимы по полу. В отношении заболевания большинст-
во (>85 %) пациентов во всех группах имели симпто-
матические фокальные или мультифокальные 
эпилепсии. Отметим, что многие пациенты имели 
несколько типов приступов, но при этом группы были 
сопоставимы по их типам. Во всех группах чаще встре-
чались сложные парциальные приступы (44–60 %) 
и ВГП (36–55 %). Часть пациентов имели сочетание 
парциальных и генерализованных приступов, также 
врачи в анкетах отмечали другие приступы с неиз-
вестным началом, а в примечаниях к анкете это, как 
 правило, были эпилептические спазмы. Эти данные 
указывают на то, что определенная часть детей, вклю-
ченных в анализ, страдала эпилептическими энцефа-
лопатиями, что также косвенно подтверждается фактом, 
что симптоматические мультифокальные эпилепсии 
преимущественно (48 %) встречались в дошкольной 
возрастной группе 4–6 лет (см. табл. 1). Несмотря 
на то, что медиана частоты парциальных приступов 
в месяц была несколько выше в группе дошкольного 
возраста, в целом статистически достоверной разницы 
по частоте приступов не выявлено. Единственным пока-
зателем в отношении заболевания, который достоверно 
различался в возрастных группах, была длительность за-
болевания к моменту назначения перампанела. Логично, 
что большинство детей в группе 4–6 лет имели длитель-
ность заболевания <5 лет (64 %), в то время как в группах 
7–11 и 12–17 лет длительность заболевания, как правило, 
составляла >5 лет (77 и 88 % соответственно).

В отношении терапевтического анамнеза (табл. 2) 
большинство пациентов во всех возрастных группах 

возможно отнести к фармакорезистентным, так как 
к моменту назначения перампанела к ним уже приме-
нялось 3–4 схемы антиэпилептической терапии и бо-
лее. Как правило, пациенты находились на дуотерапии 
АЭП (53–63 %), т. е. перампанел назначался 3-м пре-
паратом в комбинации. Наиболее частыми АЭП в ком-
бинации были вальпроевая кислота, леветирацетам 
и топирамат.

Значимые различия обнаружены в дозировании 
перампанела в зависимости от возрастной группы 
(см. табл. 2). Так, достоверные различия в среднесуточной 
дозе перампанела отмечались между группами 4–6 лет – 
3,7 мг / сут и 12–17 лет – 8,8 мг / сут (р = 0,049). При этом 
наиболее часто (рис. 1) у детей в дошкольном возрасте 
применялась доза 4 мг / сут, в младшем школьном – 
6 и 4 мг / сут, а в подростковом – 8 мг / сут (p <0,01). 
Отметим также, что на практике при титрации перам-
панела у детей до 4 мг / сут эпилептологами применял-
ся шаг в 1 мг, при дозе >4 мг / сут – стандартный шаг 
в 2 мг. Такой подход к дозированию отражает приме-
нение препарата в повседневной клинической практи-
ке в условиях приобретения первого опыта назначения 
препарата у пациентов данной возрастной категории. 
Важно отметить, что, согласно утвержденной в России 
инструкции по применению, перампанел назначается 
начиная с дозы 2 мг / сут. Доза может быть увеличена 
в зависимости от клинического ответа и переносимо-
сти с шагом в 2 мг (1 раз в неделю либо 1 раз в 2 нед 
с учетом периода полувыведения препарата) до под-
держивающей дозы 4–8 мг / сут (при парциальных при-
ступах) и 8 мг / сут (при первично-генерализованных 
тонико-клонических приступах). В зависимости от ин-
дивидуального клинического ответа и переносимости 
препарата в дозе 8 мг / сут возможно дальнейшее по-
вышение дозы до 12 мг / сут с шагом в 2 мг. Не допуска-
ется делить таблетку на части, так как в этом случае 
невозможно точно определить получаемую дозу пре-
парата (на таблетке нет риски) [3].

В целом эффективность применения перампанела 
в комбинированной терапии у детей и подростков 
 составила 69 % (23,6 % – купирование приступов, 
45,3 % – значимое снижение частоты приступов) 
(табл. 3). При этом средняя продолжительность на-
блюдения эффекта составила 7,3 ± 4,1 мес. Не выяв-
лено достоверной разницы в эффективности между 
возрастными группами. Однако несколько большая 
эффективность перампанела отмечалась в группе под-
ростков: отсутствие эффекта в виде купирования или 
значимого снижения приступов отмечено только 
у 25,5 % пациентов, и у 40 % детей в более младшем 
возрасте (4–11 лет). Среди пациентов с неэффектив-
ностью аггравация приступов отмечалась у 3,8 %. 
При этом в течение 12 мес наблюдения эпилептологи 
отменили препарат из-за учащения приступов или не-
эффективности всего 12 (11,3 %) пациентам. Отметим, 
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Таблица 1. Основные клинические характеристики пациентов до лечения перампанелом

Table 1. Main clinical characteristics of patients before treatment with perampanel

Показатель 
Parameter

Группа 
group

p*
4–6 лет, n = 25 

4–6 years old, n = 25
7–11 лет, n = 30 

7–11 years old, n = 30
12–17 лет, n = 51 

12–17 years old, n = 51

Средний возраст, лет 
Average age, years

5,1 ± 0,9 9,5 ± 1,5 14,4 ± 2,0 <0,05

Соотношение по полу, мужской / женский 
Gender ratio, male / female

13 / 12 13 / 17 27 / 24 0,688

Длительность заболевания, лет, n (%): 
Disease duration, years, n (%):

<5
5–10
>10

16 (64,0)
9 (36,0)

0

7 (23,3)
21 (70,0)

2 (6,7) 

6 (11,8)
30 (59,0)
15 (29,4) 

<0,001

Форма эпилепсии, n (%): 
Form of epilepsy, n (%):

СФЭ 
SFE
СмФЭ 
SME
КФЭ 
CFE

11 (44,0)

12 (48,0)

2 (8,0) 

13 (43,3)

13 (43,3)

4 (13,4) 

33 (64,7)

11 (21,5)

7 (13,7) 

0,146

Типы приступов**, n (%): 
Seizure types**, n (%):

ППП без ВГ 
SPS without SG
СПП без ВГ 
CPS without SG
ВГП 
SGS
сочетание ПП и ГП, с НН 
combination of PS and GS, with UO

4 (16,0)

11 (44,0)

9 (36,0)

9 (36,0) 

6 (20,0)

18 (60,0)

11 (36,7)

8 (26,7) 

17 (33,3)

27 (53,0)

28 (55,0)

5 (9,8) 

>0,05

Медиана частоты приступов, в месяц: 
Median seizure frequency, per month:

ППП / СПП без ВГ 
SPS / CPS without SG
ВГП 
SGS
сочетание ПП и ГП 
combination of PS and GS

52,5

3

30

25

4

30

30

4,5

25

>0,05

*Статистическая достоверность различий: критерий χ2 между 3 возрастными группами. **Большинство пациентов имели 
несколько типов приступов.
Примечание. СФЭ – симптоматическая фокальная эпилепсия; СмФЭ – симптоматическая мультифокальная эпилепсия; 
КФЭ – криптогенная фокальная эпилепсия; ППП – простые парциальные приступы; СПП – сложные парциальные присту-
пы; ВГ – вторичная генерализация; ВГП – вторично-генерализованные приступы; ПП – парциальные приступы; ГП – гене-
рализованные приступы; НН – неизвестное начало. 
*Statistical significance of differences: χ2 test between 3 age groups. **Most patients had several types of seizures. 
Note. SFE – symptomatic focal epilepsy; SME – symptomatic multifocal epilepsy; CFE – cryptogenic focal epilepsy; SPS – simple partial seizures; 
CPS – complex partial seizures; SG – secondary generalization; SGS – secondary generalized seizures; PS – partial seizures; GS – generalized seizures; 
UO – unknown onset.

что данные показатели эффективности являются очень 
высокими, учитывая, что большинство пациентов по 
фармакоанамнезу подпадали под критерий фармако-
резистетности, как показано выше, а часть детей име-
ли тяжелые формы эпилептической энцефалопатии. 
Интересен тот факт, что у подростков на высокую 

эффективность перампанела не повлияли относительно 
более высокая длительность заболевания (≥5 лет; 88 %) 
и более частая (55 %) встречаемость ВГП (см. табл. 1). 
Вероятно, из анализируемых факторов на эффектив-
ность повлияла разница в среднесуточной дозе перам-
панела между детьми (4–6 и 7–11 лет) и подростками 
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(12–17 лет). Эти результаты согласуются с данными 
о стандартной нижней границе терапевтической до-
зы – 4 мг / сут [3].

При оценке динамики частоты приступов (рис. 2) 
обращает на себя внимание быстрое и значительное сни-
жение частоты всех типов приступов – простых / сложных 
парциальных без вторичной генерализации и ВГП – уже 
в 1-й месяц лечения. Однако в отношении парциальных 
приступов к 6 мес лечения отмечена стабилизация ча-
стоты и их сохранение на определенном уровне до 12 мес 
лечения. В отношении же ВГП отмечалось стойкое сни-
жение частоты приступов в месяц на всем протяжении 
наблюдения с полным прекращением данного типа при-
ступов у большинства пациентов. Так, прекращение ВГП 
отмечено у 25 (52 %) из 48 пациентов с наличием ВГП 
до начала лечения перампанелом.

В процессе наблюдения отмечена хорошая пере-
носимость перампанела – НЯ отмечались только 
у 23 % пациентов (табл. 4). При этом в отличие от эф-
фективности переносимость имела достоверные раз-
личия между возрастными группами. НЯ реже всего 
отмечались в группе подростков (11,8 %) и чаще все-
го – у детей в возрасте 7–11 лет (40 %). Вероятно, это 
связано с тем, что дети дошкольного возраста не всег-
да могут объективно отразить свои жалобы, и часть 
побочных эффектов на препараты в результате пропу-
скаются, в то время как дети 7–11 лет более четко 
идентифицируют и транслируют свои ощущения. 
В группе подростков меньшее количество НЯ, возмож-
но, объясняется реально лучшей переносимостью в си-
лу возраста, а также более длительным опытом и точ-
ным подбором доз перампанела эпилептологами в этой 

Таблица 2. Основные характеристики антиэпилептической терапии пациентов

Table 2. Main characteristics of antiepileptic therapy of patients

Показатель 
Parameter

Группа 
group

p*
4–6 лет, n = 25 

4–6 years old, n = 25
7–11 лет, n = 30 

7–11 years old, n = 30
12–17 лет, n = 51 

12–17 years old, n = 51

АЭП в анамнезе, число схем, n (%): 
History of AED, number of regimens, n (%):

1–2
3–4
≥5

1 (4,0)
11 (44,0)
13 (52,0) 

1 (3,3)
8 (26,7)

21 (70,0) 

2 (4,0)
13 (25,5)
36 (70,5) 

0,546

Терапия на момент начала приема 
перампанела, n (%): 
Therapy at the start of perampanel use, n (%):

монотерапия 
monotherapy
дуотерапия 
duotherapy
тритерапия 
tritherapy

4 (16,0)

14 (56,0)

7 (28,0) 

6 (20,0)

16 (53,3)

8 (26,7) 

15 (29,4)

32 (62,8)

4 (7,8) 

0,116

Наиболее частые АЭП в комбинации с перам-
панелом, n (%): 
The most common AED in combination with 
perampanel, n (%):

ВПК 
VPA
ЛЕВ 
LEV
ТПМ 
TPM
4-й по частоте 
4th in frequency

15 (60,0)

12 (48,0)

7 (28,0)

ЗНС / ZNS 4 (16,0) 

13 (43,0)

13 (43,0)

8 (27,0)

ОКС / ОXC 5 (17,0) 

33 (65,0)

12 (24,0)

11 (22,0)

ОКС / ОXC 10 (20,0) 

0,319

Среднесуточная доза перампанела, мг / сут 
Average daily dose of perampanel, mg /day

3,7 ± 1,3 5,0 ± 2,5 8,8 ± 2,2 <0,05

*Статистическая значимость различий: критерий χ2 между 3 возрастными группами.
Примечание. АЭП – антиэпилептический препарат; ВПК – вальпроевая кислота; ЛЕВ – леветирацетам; ТПМ – топира-
мат; ЗНС – зонисамид; ОКС – окскарбазепин. 
*Statistical significance of differences: χ2 test between 3 age groups. 
Note. AED – antiepileptic drug; VPA – valproic acid; LEV – levetiracetam; TPM – topiramate; ZNS – zonisamide; OXC – oxcarbazepine.
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Рис. 1. Распределение пациентов в возрастных группах в зависимости от дозы перампанела в сутки, %

Fig. 1. Distribution of patients in age groups depending on the dose of perampanel per day, %

Рис. 2. Динамика частоты приступов в зависимости от типа присту-
пов на фоне терапии перампанелом. Ме – медиана частоты приступов 
в месяц; ППП – простые парциальные приступы; СПП – сложные 
парциальные приступы; ВГП – вторично-генерализованные приступы

Fig. 2. Dynamics of the frequency of seizures depending on the type of seizures 
during therapy with perampanel. Ме – the median frequency of seizures per 
month; SPS – simple partial seizures; CPS – complex partial seizures; SGS – 
secondary generalized seizures
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возрастной группе. Наиболее частым НЯ при приме-
нении препарата была заторможенность и / или сонли-
вость. Отмена перампанела из-за НЯ потребовалась 
в 7,6 % случаев. При этом в 4 случаях причиной отме-
ны явилась выраженная сонливость, а в 3 – агрессия 
и / или возбуждение.

Шкала оценки общего состояния здоровья паци-
ента показала положительные баллы у большинства 
пациентов (рис. 3). Оценки «определенно» или «воз-
можно, лучше с момента лечения» были даны врачами 
для 73 % пациентов. При этом сравнительно лучшие 

показатели по этой шкале отмечены в группе пациен-
тов подросткового возраста, а наихудшие – у детей 
в возрасте 7–11 лет (положительная оценка 86 и 57 % 
соответственно). Таким образом, результаты общей 
оценки состояния здоровья пациентов в большей сте-
пени коррелировали с переносимостью перампанела, 
чем с его эффективностью.

обсуждение
Полученные результаты в целом сопоставимы с ре-

зультатами, продемонстрированными в исследовании 
III фазы A. Fogarasi и соавт. (2020) [15] и с опытом по-
вседневной клинической практики К. Ю. Мухина и со-
авт. (2021) [8]. По гендерному составу пациенты были 
сопоставимы во всех 3 исследованиях. В исследовании 
311 пациенты были разделены на 2 группы: от ≥4 до <7 
и от ≥7 до <12 лет. В нашем наблюдении выделено  
3 возрастные группы: 4–6, 7–11 и 12–17 лет. К. Ю. Му-
хин и соавт. разделили пациентов на 2 группы: 4–11 
и 12–18 лет. Таким образом, в нашем наблюдении 2 воз-
растных диапазона полностью совпадают с таковыми 
в исследовании 311 и также собраны данные по под-
росткам. В анализе К. Ю. Мухина и соавт. объединены 
данные групп детского возраста и в группу подростков 
вошли пациенты 18 лет, в то время как возраст вклю-
чения в нашей работе и в исследовании 311 был огра-
ничен 17 годами включительно.

Типы приступов. Критериями включения в иссле-
дование III фазы 311 были 3 типа приступов: фокаль-
ные, фокальные с трансформацией в билатеральные 
тонико-клонические и ГТКП. Критериями включения 
в анализ данных К. Ю. Мухина и соавт. являлись фо-
кальные и билатеральные вторично-генерализованные 
судорожные приступы, а также пациенты с ИГЭ в воз-
расте 7 лет и старше с первично-генерализованными 
приступами. В наше наблюдение вошли больные 
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с наличием фокальных эпилептических приступов 
с вторичной генерализацией и без нее. Таким образом, 
имеются небольшие различия по типам приступов (так, 
в наш ретроспективный анализ эффективности не во-
шли пациенты с первично-генерализованными при-
ступами).

Этиология эпилепсии. В исследовании III фазы 311, 
работе К. Ю. Мухина и соавт. и в нашем наблюдении 
не было ограничений по этиологии эпилепсии,  
т. е. в число участников могли войти больные с эпилеп-
сией любой этиологии, если у них имели место выше-
перечисленные типы приступов. В результате в анали-
зе К. Ю. Мухина и соавт. у пациентов имела место 

структурная фокальная эпилепсия (60 (44 %) пациен-
тов), генетическая и предположительно генетическая 
эпилепсия (61 (45 %) пациент), идиопатическая фо-
кальная эпилепсия с псевдогенерализованными при-
ступами (3 (2 %) пациента), эпилепсия неустановлен-
ной этиологии (12 (9 %) пациентов). В нашей работе 
у 57 (54 %) пациентов имела место структурная фо-
кальная эпилепсия, у 36 (34 %) – симптоматическая 
мультифокальная эпилепсия и у 13 (12 %) – крипто-
генная фокальная эпилепсия. Таким образом, в ана-
лизе К. Ю. Мухина и соавт. была несколько выше доля 
больных со структурной фокальной эпилепсией, а так-
же не были выделены пациенты с симптоматической 

Рис. 3. Оценка общего состояния пациента лечащим врачом в процессе наблюдения за терапией перампанелом. –2 – определенно хуже с момента 
начала лечения; –1 – возможно, хуже с момента начала лечения; 0 – так же, как и до лечения; +1 – возможно, лучше с момента начала лечения; 
+2 – определенно лучше с момента начала лечения

Fig. 3. Evaluation of the general condition of the patient by the attending physician in the process of monitoring therapy with perampanel. –2 – definitely worse 
since treatment started; –1 – possibly worse since treatment started; 0 – the same as before treatment; +1 – probably better since the start of treatment; +2 – 
definitely better since treatment started

Таблица 3. Совокупная эффективность терапии перампанелом

Table 3. Cumulative efficacy of perampanel therapy

Эффективность 
Efficiency

Общая эффективность, 
n = 106 

Overall efficiency, n = 106

4–6 лет, n = 25 
4–6 years old,  

n = 25

7–11 лет, n = 30 
7–11 years old,  

n = 30

12–17 лет, n = 51 
12–17 years old,  

n = 51
р

Купирование приступов 
Remission of seizures

25 (23,6) 5 (20,0) 8 (26,7) 12 (23,5) 

0,394**Снижение частоты приступов ≥50 % 
Reduction in seizure frequency ≥50 %

48 (45,3) 12 (48,0) 10 (33,3) 26 (51,0) 

Нет эффекта 
No effect

33* (31,1) 8 (40,0) 12 (40,0) 13 (25,5) 

*Из них аггравация у 4 (3,8 %) пациентов.
**Статистическая достоверность различий: критерий χ2 между 3 возрастными группами по числу респондеров (купирование 
+ значимое снижение частоты приступов) и пациентов с отсутствием эффекта от лечения. 
*Of these, aggravation – in 4 (3.8 %) patients. 
**Statistical significance of differences: χ2 test between 3 age groups on the number of responders (remission of seizures + significant reduction  
in the frequency of seizures) and patients with no effect of treatment.
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мультифокальной эпилепсией и криптогенной фокаль-
ной эпилепсией, а в нашем наблюдении, наоборот, 
не включены больные с генетической и предположи-
тельно генетической эпилепсией.

Схемы АЭП. В исследовании 311 наиболее часто 
на исходном уровне были назначены леветирацетам 
(32 %) и вальпроевая кислота (30 %); наиболее рас-
пространенными фермент-индуцирующими АЭП 
 были карбамазепин (14 %) и окскарбазепин (11 %). 
Поскольку фермент-индуцирующие АЭП, такие как 
фенитоин, карбамазепин и окскарбазепин (индукторы 
CYP3A4), могут снижать уровень перампанела в плаз-
ме, тем самым потенциально снижая его эффектив-
ность, получающим фермент-индуцирующие АЭП 
пациентам было разрешено назначать более высокую 
максимальную дозу перампанела (≤16 мг / сут), поэто-
му в данном исследовании средняя суточная доза пе-
рампанела была выше в когорте пациентов, получа-
ющих фермент-индуцирующие АЭП, по сравнению 
с когортой пациентов, их не получающих (8,7 и 6,4 мг 
соответственно).

В работе К. Ю. Мухина и соавт. спектр применя-
емых совместно с перампанелом в дозе 4–12 мг / сут 
препаратов был существенно шире, поскольку это 
данные повседневной клинической практики, 
при этом большинство (63,8 % в группе детей 4–11 лет 
и 55 % в группе подростков 12–18 лет) пациентов по-
лучали комбинацию из 3 АЭП. У детей 4–11 лет наи-
более часто применялась вальпроевая кислота, далее 

по частоте применения: леветирацетам, топирамат, 
окскарбазепин, карбамазепин, зонисамид, этосукси-
мид. Реже применялись вигабатрин*, клобазам, фено-
барбитал и другие барбитураты, сультиам, фелбамат*. 
Наиболее эффективными комбинациями, при приме-
нении которых была достигнута ремиссия или значи-
тельное уменьшение частоты и тяжести приступов, 
были сочетание перампанела с вальпроевой кислотой, 
с окскарбазепином, тройные комбинации перампанел + 
вальпроевая кислота + этосуксимид или сультиам*, 
вигабатрин, клобазам, леветирацетам, окскарбазе-
пин / карбамазепин. У подростков 12–18 лет применя-
лись вальпроевая кислота, окскарбазепин, топирамат, 
леветирацетам, руфинамид, зонисамид, карбамазепин, 
ламотриджин, этосуксимид. Реже применялись суль-
тиам и вигабатрин. Наиболее эффективными комби-
нациями в этой группе были сочетание перампанела 
с вальпроатом и тройные комбинации перампанел + 
вальпроевая кислота + карбамазепин, топирамат 
или леветирацетам. По нашим данным, также в боль-
шинстве случаев перампанел назначался 3-м препаратом 
в комбинации (56 % пациентов 4–6 лет, 53,3 % па-
циентов 7–11 лет и 62,8 % пациентов 12–17 лет). На-
иболее частыми АЭП в комбинации с перампанелом 
у детей всех групп были вальпроевая кислота, левети-
рацетам и топирамат. Таким образом, наши данные 
сопоставимы с данными К. Ю. Мухина и соавт. и от-
личаются от результатов исследования 311, что об у-
словлено применением перампанела в условиях 

Таблица 4. Нежелательные явления на фоне терапии перампанелом

Table 4. Adverse events during therapy with perampanel

Показатель 
Parameter

Общая переносимость, 
n = 106 

Overall tolerance,  n = 106

4–6 лет, n = 25 
4–6 years old,  

n = 25

7–11 лет, n = 30 
7–11 years old,  

n = 30

12–17 лет, n = 51 
12–17 years old,  

n = 51
p*

Наличие нежелательных явлений, n (%): 
Presence of adverse events, n (%):

нет 
no
да 
yes
отмена 
cancel

82 (77,4)

24 (22,6)

8 (7,6) 

19 (76,0)

6 (24,0)

2 (8,0) 

18 (60,0)

12 (40,0)

5 (16,7) 

45 (88,2)

6 (11,8)

1 (2,0) 

0,014

0,054

Вид нежелательных явлений, n (%): 
Type of adverse events, n (%):

заторможенность / сонливость 
drowsiness
возбудимость / агрессия 
aggression
снижение аппетита 
loss of appetite
атаксия 
ataxia

12 (11,3)

11 (10,4)

2 (1,9)

1 (1,0) 

2 (8,0)

3 (12,0)

1 (4,0)

–

8 (26,7)

5 (16,7)

1 (3,3)

–

2 (3,9)

3 (5,9)

– 

1 (2,0) 

0,007

0,294

0,383

0,581

*Статистическая значимость различий: критерий χ2 между 3 возрастными группами. 
*Statistical significance of differences: χ2 test between 3 age groups.

*Препарат не зарегистрирован в РФ.
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повседневной клинической практики у детей, боль-
шинство из которых имели фармакорезистентную 
эпилепсию.

Что касается дозировки перампанела, к сожале-
нию, нет возможности сопоставить эти данные с дан-
ными К. Ю. Мухина и соавт., поскольку в их работе 
не указаны средние значения. Среднесуточная доза 
перампанела, по нашим данным, составила 3,7 мг у де-
тей 4–6 лет, 5,0 мг у детей 7–11 лет и 8,8 мг у подрост-
ков 12–17 лет, в то время как в исследовании 311 сред-
несуточная доза составляла 7,0 мг как у детей 
в возрасте от 4 до <7 лет, так и у детей в возрасте от 7 
до <12 лет. Это может объясняться тем, что на момент 
набора пациентов в этой возрастной группе данные 
по безопасности являлись ограниченными, поскольку 
еще не были опубликованы результаты исследования 
311. Поэтому в повседневной клинической практике 
врачи начинали с меньшей дозы и использовали мень-
ший шаг титрации.

Эффективность. В исследовании 311 снижение ча-
стоты фокальных приступов за 28 дней по сравнению 
с исходным уровнем на 50 % и более было отмечено 
у 47 % пациентов, снижение частоты фокальных при-
ступов с вторичной генерализацией – у 65 %. По дан-
ным К. Ю. Мухина и соавт., снижение частоты всех 
типов приступов на 50 % и более отмечено у 33,3 % 
детей 4–11 лет и 32,3 % подростков 12–18 лет. В нашем 
наблюдении данный показатель оказался несколько 
ниже, чем в исследовании 311, но выше, чем в работе 
К. Ю. Мухина и соавт., и составил 45,3 % (48 % у детей 
4–6 лет, 33,3 % у детей 7–11 лет и 51 % у детей 12–
17 лет). В исследовании 311 в силу кратковременного 
периода наблюдения не приводятся данные по ремис-
сиям, но данные нашего наблюдения близки к данным 
К.Ю. Мухина и соавт.: у детей 4–11 лет и подростков 
12–18 лет ремиссия была достигнута в 27,6 и 29 % слу-
чаев соответственно, а в нашей работе – в 20, 26,7 
и 23,5 % случаев у детей 4–6, 7–11 и 12–17 лет соот-
ветственно.

Безопасность. Связанные с терапией НЯ в иссле-
довании 311 отмечались у 89 % пациентов (в том числе 
у 67 % связанные с перампанелом). Количество НЯ 
в работе К.Ю. Мухина и соавт. было существенно 
меньше: НЯ развились у 30,5 % больных 4–11 лет 
и 29 % пациентов 12–18 лет. В нашем анализе НЯ име-
ли место у 24 % детей 4–6 лет, 40 % детей 7–11 лет 
и 11,8 % подростков 12–17 лет. Таким образом, число 
пациентов с НЯ в нашем исследовании было меньше, 
чем в работе К. Ю. Мухина и соавт., хотя видна тенден-
ция к меньшей распространенности НЯ у пациентов 
более старшего возраста.

Обращают внимание существенные различия 
в спектре зарегистрированных НЯ. Если в исследо-
вании 311 наиболее распространенными НЯ были 
 сонливость (26 %), назофарингит (19 %), голово-

кружение, раздражительность, лихорадка (по 13 %) 
и рвота (11 %), то в анализе К. Ю. Мухина и соавт. у де-
тей 4–11 лет отмечались сонливость (25 %), мышечная 
гипотония (22 %), нарушение аппетита, отказ от еды 
(15 %), общая вялость, слабость (7,5 %), атаксия (5,7 %), 
психомоторное возбуждение и агрессия (по 4,7 %), 
а у подростков – сонливость (19 %), атаксия (13 %), 
агрессия (9,7 %), нарушение аппетита, отказ от еды 
(6,5 %), мышечная гипотония (6,5 %). В нашем иссле-
довании у пациентов отмечались заторможенность / 
 сонливость (11,3 %), возбудимость / агрессия (10,4 %), 
снижение аппетита (1,9 %) и атаксия (1 %, только 
у подростков). Обращают внимание отсутствие назо-
фарингита в числе НЯ в повседневной клиничес кой 
практике и существенные различия в распространен-
ности других НЯ, за исключением сонливости. Раз-
личия в частоте и спектре НЯ могут быть связаны 
с особенностями их регистрации в исследованиях 
фазы III и в повседневной клинической практике. 
Вместе с тем отмена перампанела из-за НЯ потребо-
валась небольшому и сопоставимому числу пациентов 
во всех исследованиях: 9 % в исследовании 311, 11 % 
в наблюдении К. Ю. Мухина и соавт. и 7,6 % пациен-
тов в нашей группе. Это, несомненно, является объ-
ективным показателем хорошей переносимости. 
Удержание на терапии перампанелом в течение 
>12 мес в работе К. Ю. Мухина и соавт. было проде-
монстрировано у 78,7 % больных.

Также следует отметить отсутствие данных литера-
туры о негативном влиянии терапии перампанелом 
на когнитивные функции и качество сна у пациентов 
с эпилепсией [3, 11, 18].

Выводы
Таким образом, впервые в России в рамках мно-

гоцентрового ретроспективного анализа в повсед-
невной клинической практике продемонстрированы 
высокая эффективность и хорошая переносимость 
перампанела у детей с 4 лет и подростков с парци-
альными (фокальными) и ВГП. Важно отметить, что, 
как и в работе К. Ю. Мухина и соавт. [8], высокие 
показатели эффективности получены у пациентов, 
ранее резистентных к проводимой терапии. Возни-
кающие НЯ не являлись серьезными и крайне редко 
приводили к отмене препарата. Несомненными пре-
имуществами для назначения перампанела у детей 
и подростков являются удобный режим приема 1 раз 
в сутки, широкий спектр активности при фокальных 
и генерализованных эпилептических приступах [3], 
уникальный механизм действия, позволяющий со-
четать перампанел с различными АЭП с достижением 
сопоставимой переносимости [3, 21].

Перспективно назначение перампанела в ранней 
терапии, что подтверждается зарубежным опытом 
и требует дополнительного наблюдения в будущих 
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российских исследованиях повседневной клинической 
практики. В них также целесообразно дополнительно 

изучить применение перампанела у детей с первично-
генерализованными приступами.
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к о н т а к т ы : Асия Валерьевна Петрова asiyushka@yandex.ru

Авторы статьи обосновывают высокую значимость и прогностическую ценность транзиторной неврологической 
симптоматики у новорожденных. Проведенное исследование показало большее разнообразие и меньшую скорость 
убывания части неврологических расстройств при физиологических родах во II позиции плода. Приведены данные 
о более высокой частоте некоторых вариантов кривошеи при II позиции плода; кефалогематома при родах во II по-
зиции также встречалась достоверно чаще. Полученные выводы важны для профилактики неврологических рас-
стройств и пересмотра некоторых аспектов акушерской тактики.

ключевые слова: регресс неврологических нарушений у новорожденных, первая и вторая позиция плода при 
родах
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childbirth
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The authors of the article substantiate the high significance and prognostic value of transient neurological symptoms 
in newborns. The study showed a greater variety and a lower rate of symptoms regression in the part of neurological 
disorders during physiological childbirth in the second position of the fetus. There are data on a higher frequency  
of some variants of torticollis in the second position of the fetus, cephalohematoma during childbirth in the second 
position was also significantly more often found. The findings are important for the prevention of neurological disor-
ders and revision of some aspects of obstetric tactics.

Keywords: regression of neurological disorders in newborns, first and second position of the fetus during childbirth

For citation: Petrova A. V., Morozova E. A., Khasanov A. A. Analysis of the regression of transient neurological symptoms 
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Введение
В классической неврологии приоритетной задачей 

является определение топического диагноза, который 
основывается на детальном анализе неврологического 
статуса. При этом практический врач испытывает боль-
шие сложности при оценке симптоматики у новоро-
жденных, поскольку она нередко бывает преходящей, 
даже имея очаговый характер. Часть симптомов могут 
регрессировать в течение первых дней жизни. Этот 
факт до сих пор является предметом дискуссий как 
в отечественной, так и в зарубежной медицинской 
литературе. Некоторые специалисты убеждены, что 
транзиторные неврологические симптомы (transient 
neurologic signs) могут быть физиологичными, являясь 
признаками адаптации плода к внеутробной жизни [6, 
8, 10]. Но большинство детских неврологов придержи-
ваются противоположного мнения [4, 9, 11, 12]. К ним 
относится известный отечественный ученый, профес-
сор А. Ю. Ратнер. Он считал, что локальная невроло-
гическая симптоматика у новорожденных в не мень-
шей степени, чем у взрослых свидетельствует об очаге 
поражения в головном или спинном мозге, а длитель-
ность регресса отражает степень тяжести процесса 
и индивидуальные компенсаторные возможности. 
Профессор А. Ю. Ратнер в том числе приводил аргу-
ментацию того, что транзиторная неврологическая 
симптоматика неонатального периода имеет высокую 
вероятность проявиться в дальнейшей жизни ребенка 
разнообразными, порой неожиданными, неврологи-
ческими расстройствами. Развивающийся мозг чрез-
вычайно уязвим, в том числе к гипоксии, но при этом 
ему свойственна высокая нейропластичность. Поэто-
му четкая адекватная и своевременная оценка невро-
логических симптомов и их этиопатогенетическая 
коррекция обладают несомненным профилактическим 
эффектом [10, 12].

Многие научные исследования показывают, 
что не каждая нормально протекающая беременность 
заканчивается благополучными родами [5, 8, 14]. 
На исход родов влияют многие факторы, в том числе 
считающиеся физиологическими. Так, одним из них 
является положение плода в родах. Вариант, когда 
спинка плода обращена к правой боковой стенке мат-
ки, называют II позицией затылочного предлежания 
плода. Роды во II позиции встречаются в 15–20 % слу-
чаев. Важным является тот факт, что II позиция нере-
дко сочетается с задним видом плода, частота которо-
го составляет 1–10 % [1–3, 6, 15–17, 21, 25]. Роды 
в заднем виде II позиции затылочного предлежания 
плода имеют свои особенности, в том числе время 
родового акта может быть длительным [15, 16]. В этом 
случае ведение родов требует определенной стратегии 
и, прежде всего, выжидательной тактики при отсутст-
вии симптомов гипоксии, которые в настоящее время 
легко определяемы как клинически, так и с помощью 

инструментальных методов. Риск повреждения плода 
в процессе родов значительно повышается при не-
адекватной акушерской активности, а именно необо-
снованной индукции и стимуляции родового акта, 
эпидуральной анестезии, применении медикаментоз-
ного сна, механическом выдавливании [4, 13, 25]. В ре-
зультате происходит нарушение физиологических 
механизмов регуляции родового акта и последователь-
ности синтеза биологически активных веществ, регу-
лирующих процесс интранатальной гибернации плода, 
что приводит к дистрессу плода [4, 8, 13, 15, 16, 18].

До настоящего времени сохраняется заблуждение 
практических врачей, что основным клиническим кри-
терием состояния здоровья новорожденного является 
оценка по шкале Апгар, которая отражает исключи-
тельно кардиореспираторную составляющую в оценке 
статуса новорожденного в первые минуты жизни. Пра-
ктика показывает, что даже при высокой оценке 
по шкале Апгар нередко в последующие часы или дни 
у новорожденного могут возникнуть жизнеугрожаю-
щие состояния, к которым относятся, прежде всего, 
нарушения дыхания и пароксизмальные расстройства, 
чаще всего – неонатальные судороги [7, 9]. Если при-
нять точку зрения противников учета значимости тран-
зиторных неврологических симптомов (ТНС) у детей 
в первые дни жизни, то в случае самостоятельно купи-
ровавшихся неонатальных судорог последние следует 
отнести к ТНС. Тем не менее известно, что неонаталь-
ные судороги в 90 % случаев являются следствием 
тяжелого повреждения мозга и приводят к инвалиди-
зирующим последствиям [7, 9, 28]. В настоящее время 
проблема неонатальных судорог очень актуальна и на-
ходится на стадии изучения. В выписках из родильно-
го дома в подавляющем большинстве случаев указы-
вается лишь судорожный синдром, без детализации 
типа приступов, что чрезвычайно важно для опреде-
ления тактики врача в остром периоде и в дальнейшем, 
а также для определения прогноза. По данным лите-
ратуры, у 4–20 % детей с неонатальными судорогами 
в анамнезе формируется эпилепсия, у 9–31 % – дет-
ский церебральный паралич [9, 12].

Еще одна неоднозначно трактуемая проблема пер-
вых часов и дней жизни – расстройства дыхательной 
функции у новорожденных, нередко требующие реа-
нимационных мероприятий. Исследователи дискути-
руют, стоит ли относить данную патологию к ТНС 
или рассматривать ее как следствие серьезной патоло-
гии, имеющей прогностическую ценность. Среди при-
чин дыхательных нарушений выделяют легочные (па-
тология дыхательных путей, альвеол и / или паренхимы 
легких, легочных сосудов; пороки развития легких, при-
ступы апноэ) и внелегочные (врожденные пороки сердца, 
поражение головного и спинного мозга, метаболические 
нарушения, аномалии развития грудной клетки и ди-
афрагмы, гиповолемический или септический шок, 
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миопатии). Дыхательные нарушения могут иметь из-
вестные значимые последствия: бронхолегочную ди-
сплазию, пневмонию, кровоизлияния в легкие, отек 
легких, почечную недостаточность, ДВС-синдром, 
сердечно-сосудистые осложнения и др. Патология 
нервной системы, возникшая в интранатальном пери-
оде, с высокой частотой приводит к нарушениям ды-
хания, в том числе к синдрому внезапной смерти. Это 
объясняется особенностью расположения ведущего 
дыхательного центра у новорожденных в передних ро-
гах С4-сегмента спинного мозга – в ядрах диафраг-
мального нерва. При любой, даже минимальной нес-
табильности шейных позвонков, возникающей в родах, 
развивается спазм позвоночных артерий, при котором 
ишемия, распространяющаяся в области ствола мозга, 
к зоне ядер диафрагмального нерва и сегментов шей-
ного утолщения, приводит к развитию клинической 
картины так называемого синдрома дыхательных рас-
стройств и присоединению тяжелых бронхолегочных 
заболеваний в дальнейшем [12].

Приведенные данные – лишь небольшая часть 
научных исследований последних десятилетий, кото-
рые подтверждают чрезвычайную важность невроло-
гического наблюдения детей с ТНС. Известно, что 
новорожденные с ТНС относятся к группе риска по-
следующего развития неврологических осложнений, 
среди которых «криптогенные» инсульты, двигатель-
ные расстройства, цефалгии, эпилепсия, бронхолегоч-
ная патология, ночной энурез и др. [9, 11, 12, 27].

Цель исследования – анализ частоты и клинических 
вариантов ТНС у новорожденных в раннем неонаталь-
ном периоде и оценка факторов, приводящих к разной 
степени регресса неврологических симптомов в зави-
симости от позиции плода в родах.

Материалы и методы
Основу данной работы составили результаты на-

блюдения за регрессом неврологической симптома-
тики у 133 младенцев в раннем неонатальном периоде. 
В исследование были включены дети, родившиеся 
на сроке гестации 38–41 нед естественным путем, 
из одноплодной беременности, в затылочном предле-
жании, в I и II позициях.

Новорожденные были разделены на 2 группы: 
1-ю группу составили дети, родившиеся в I позиции 
плода (спинка плода обращена к левой стороне матки) 
(71 новорожденный), 2-ю группу – дети, родившиеся 
во II акушерской позиции (спинка плода обращена 
к правой стороне матки) (62 ребенка). Осмотр ново-
рожденных проводился с соблюдением всех стандар-
тизированных условий: в теплом, хорошо освещенном 
помещении на полужестком пеленальном столе, не ра-
нее чем через 30–60 мин после кормления. Оценка 
неврологического статуса проводилась в поведенче-
ском состоянии новорожденного 4 (глаза открыты, 

постоянные заметные движения, крика нет) и 5 (глаза 
открыты или  закрыты, крик или возбужденное состо-
яние) по H. F.R. Prechtl (1977). Для исследования не-
врологического статуса младенцев была использована 
скрининг-схема оценки состояния нервной системы 
новорожденного по А. Б. Пальчику (2002), в нашем 
исследовании не рассматривались показатели биохи-
мической и физиологической шкал, артериальное 
давление (вегетативная шкала).

Клиническое исследование включало оценку об-
щего состояния новорожденных по шкале Апгар и не-
врологический осмотр новорожденного в первые часы 
жизни с последующей динамической оценкой к мо-
менту выписки из родильного отделения на 5–6-й день 
жизни.

Для статистического анализа данных в рамках на-
стоящего исследования применяли следующие методы. 
Каждую из сравниваемых совокупностей оценивали 
на предмет соответствия закону нормального распре-
деления с помощью критерия Колмогорова–Смирно-
ва. В случае подтверждения нормального распределе-
ния совокупностей полученные данные объединяли 
в вариационные ряды, анализ которых выполняли 
с помощью методов параметрической статистики. 
При сравнении 2 количественных показателей приме-
няли t-критерий Стьюдента. Для сравнения показате-
лей, представленных в номинальной шкале, между 
исследуемыми группами использовали критерий 
χ2 Пирсона. В тех случаях, когда число ожидаемых 
наблюдений в любой из ячеек четырехпольной табли-
цы было менее 5, для оценки уровня значимости раз-
личий показателей, представленных в номинальной 
шкале, применяли точный критерий Фишера. Срав-
нение частоты неврологических нарушений в динами-
ке выполняли с помощью критерия χ2 Мак-Немара. 
Различия показателей считали статистически значи-
мыми при уровне значимости p <0,05. Статистический 
анализ проводили с использованием программы IBM 
SPSS Statistics 20.

Результаты
На I этапе исследования проводилась сравнитель-

ная оценка общего состояния новорожденных по шка-
ле Апгар на 1-й и 5-й минутах после рождения между 
2 группами. В 1-й группе новорожденных (рожденных 
в I позиции) средняя оценка состояния по шкале Апгар 
на 1-й минуте составила 7,34 ± 0,09 балла, на 5-й мину-
те она увеличилась до 8,11 ± 0,08 балла. Во 2-й группе 
исследуемых младенцев (рожденных во II позиции) 
средняя оценка состояния по шкале Апгар на 1-й ми-
нуте составила 7,26 ± 0,18 балла, на 5-й минуте она 
возросла до 8,16 ± 0,12 балла. Сравнение двух групп 
новорожденных по оценке по шкале Апгар не показало 
статистически значимых различий показателей (p = 0,685 
и 0,723 при сравнении оценок на 1-й и 5-й минутах 
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соответственно). Оценка неврологического статуса 
новорожденных в обеих группах проводилась с помо-
щью скрининг-схемы оценки состояния нервной си-
стемы новорожденного А. Б. Пальчика (1995). Согласно 
шкале общей активности, снижение двигательной ак-
тивности наблюдалось у 1 (0,7 %) младенца во 2-й груп-
пе, движения глаз были в полном объеме у детей обе-
их групп. В 1-й день жизни выраженный рубральный 
тремор зафиксирован у 4 (3 %) новорожденных 
(в 1-й группе – 1 случай, во 2-й – 3 случая), а при вы-
писке из родильного дома – у 2 (1,5 %) младенцев 
(во 2-й группе).

При пальпации головы отмечались случаи захо-
ждения костей черепа по сагиттальному шву – 12 (9 %) 
случаев, из них 4 (5,6 %) случая среди детей, рожден-
ных в I позиции, и 8 (12,9 %) – среди детей, рожденных 
во II позиции. Данный симптом указывает на то, 
что кости черепа плода испытывали большое сопро-
тивление во время прохождения по родовым путям. 
Нередко захождение костей черепа сочетается с други-
ми признаками натального повреждения нервной сис-
темы новорожденного и называется патологической 
конфигурацией черепа (П. С. Бабкин, 2004; В. В. Вла-
сюк, 2009). Кефалогематомы наблюдались у 7 (5,3 %) 
новорожденных, из них в 1-й группе 1 (1,4 %) случай, 
во 2-й группе 6 (9,6 %) случаев. Полученные данные 
показывают большую частоту встречаемости кефало-
гематом при II позиции плода. Кефалогематома – 
не безобидный транзиторный неврологический сим-
птом, а показатель травматизации в процессе рождения 
головки плода. У 25 % новорожденных она сочетается 
с линейным переломом теменной кости и разными 
вариантами повреждения костей черепа и кровоизли-
яний в подлежащих зонах [9, 25].

Дисциркуляторно-геморрагический синдром (ДГС) 
был выявлен у 28 (21 %) младенцев. ДГС-симптомо-
комплекс, описанный впервые известным перинатоло-
гом П. С. Бабкиным (2004), является достоверным по-
казателем нарушения церебрального кровообращения 

в периоде осложненного изгнания плода. Он характе-
ризуется цианозом, одутловатостью лица, мелкоточеч-
ными геморрагиями в области конъюнктивы и кожи 
лица, двигательным угнетением [4]. По данным 
Е. А. Морозовой (2012), ДГС встречается у 42,9 % мла-
денцев с неонатальными судорогами и является кли-
ническим аргументом, подтверждающим осложненное 
течение родового акта [5]. По нашим наблюдениям, 
признаки данного симптомокомплекса сохранялись 
до года у 16 (57,1 %) детей, из них большинство состав-
ляли дети, рожденные во II позиции, – 10 (62,5 %) 
(рис. 1).

Кривошея – симптом, который в большинстве 
случаев указывает на родовое повреждение шейного 
отдела позвоночника и спинного мозга. При этом кри-
вошея в ряде случаев является следствием нестабиль-
ности шейных позвонков, но также может быть след-
ствием травматизации кивательной мышцы (что легко 
диагностируется при осмотре новорожденного) 
или установочной (при асимметричной гиперэкстен-
зии головки и дефансе субокципитальных мышц с пре-
обладанием с одной стороны). По нашим данным, 
частота встречаемости нейрогенной кривошеи у ново-
рожденных, родившихся в I позиции, составила 1,4 %, 
у новорожденных, родившихся во II позиции, – 11,3 % 
(рис. 2).

Симптом «короткой шеи» был диагностирован  
у 8 (6 %) младенцев. Данный симптом характеризуется 
глубокими поперечными складками на шее с эффектом 

Рис. 2. Симптом нейрогенной кривошеи у ребенка с натальной травмой

Fig. 2. Symptom of neurogenic torticollis in a child with natal injury

Рис. 1. Признаки дисциркуляторно-геморрагического синдрома у ново-
рожденного

Fig. 1. Signs of discirculatory-hemorrhagic syndrome in a newborn
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длительного мокнутия внутри них, возникшими в ре-
зультате перерастяжения шеи в процессе родов с по-
следующим рефлекторным сокращением по типу «фе-
номена гармошки».

Представляется важным и ожидаемым тот факт, 
что наличие ДГС у новорожденных достоверно корре-
лирует с нейрогенной кривошеей и симптомом «ко-
роткой шеи» [5–7]. Данная корреляция оценена нами как 
достоверно значимая, с преобладанием у младенцев, 
рожденных во II позиции (5 (8 %) детей). В 1-й группе 
данное сочетание встречалось у 1 (1,4 %) новорож-
денного.

Нейросонография (НСГ) была проведена всем но-
ворожденным через большой родничок по общепри-
нятой методике. НСГ-симптомы перинатального 
 неблагополучия встречались достоверно чаще во 
2-й группе исследования. Так, перивентрикулярный 
отек отмечался в 1-й группе в 22 (31,5 %) случаях, 
во 2-й – в 44 (72,2 %) (р = 0,040); признаки внутриже-
лудочкового кровоизлияния I–II степени в 1-й группе 
были выявлены у 19 (26,8 %) новорожденных, во 2-й 
группе – у 39 (63,2 %) (р = 0,035); дилатация желудоч-
ковой системы в 1-й группе отмечена у 17 (24,6 %) 
новорожденных, во 2-й группе – у 41 (67,6 %) (р = 0,013). 
Кефалогематома диагностирована у 1 ребенка 1-й груп-
пы исследования, тогда как во 2-й группе данный сим-
птом был обнаружен у 6 младенцев. Кефалогематомы 
сочетались с пери- и интравентрикулярным кровоиз-
лияниями, локализация которых соответствовала рас-
положению кефалогематом.

Далее проводилось сравнение частоты неврологи-
ческой симптоматики в 1-й день жизни и при выписке 
из родильного дома (на 5-й день) для всей совокупно-
сти, независимо от позиции плода при рождении. Ис-
пользовалась скрининг-схема оценки состояния нерв-
ной системы новорожденного по А. Б. Пальчику (2002) 
(рис. 3–5).

Благодаря полученным данным можно сделать 
вывод о существенном уменьшении к моменту выпи-
ски из родильного дома частоты диффузной мышечной 
гипотонии (p <0,001), снижения безусловных рефлек-
сов (p <0,004), снижения периостальных рефлексов  
(p <0,001).

Обратил на себя внимание тот факт, что у детей 
с диффузной мышечной гипотонией и ДГС чаще на-
блюдались транзиторные симптомы дыхательных рас-
стройств, не требовавшие реанимационных меропри-
ятий, – 12 (9 %) случаев, из них 3 (25 %) детей, 
родившихся в I позиции, и 9 (75 %) детей, родивших-
ся во II позиции.

Динамика регресса сочетания ДГС с симптомами 
«короткой шеи» и нейрогенной кривошеи существенно 
отличалась в исследуемых группах. В 1-й группе (дети, 
рожденные в I позиции) сочетание данных признаков 
в 1-й день жизни наблюдалось у 1 (1,4 %) новорожден-

ного, и к моменту выписки выраженность симптома 
«короткой шеи» и ДГС значительно уменьшилась, 
а кривошея полностью регрессировала, в то время как 
у 4 (6,4 %) младенцев, рожденных во II позиции, к мо-
менту выписки регресса не наблюдалось ни по одному 
симптому.

В целом снижение частоты неврологических на-
рушений в исследуемой совокупности было статисти-
чески значимым и составило с 82,0 до 58,6 % (p <0,001).

На II этапе изучения полученных результатов сопо-
ставлялась динамика неврологических нарушений у но-
ворожденных в зависимости от позиции плода при ро-
ждении. С этой целью был проведен сравнительный 
анализ изменений частоты наиболее распространенных 

Рис. 3. Показатели периостальных рефлексов новорожденных в дина-
мике: в 1-й день жизни и на 5-й день

Fig. 3. Indicators of periosteal reflexes of newborns in dynamics: on the first 
day of life and on the fifth day

Рис. 4. Показатели безусловных рефлексов новорожденных в динамике: 
в 1-й день жизни и на 5-й день

Fig. 4. Indicators of unconditioned reflexes of newborns in dynamics: on the 
first day of life and on the fifth day

В 1‑й день жизни  /   
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дома (на 5‑й день жизни) / Upon 

discharge from the maternity hospital 
(on the fifth day of life)

На момент выписки из родильного 
дома (на 5‑й день жизни) / Upon 

discharge from the maternity hospital 
(on the fifth day of life)
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ции, к моменту выписки из родильного дома (отделе-
ния) статистически значимо снижалась (с 77,5 
до 38,0 %, p <0,001), а в группе новорожденных, ро-
дившихся во II позиции, существенно не изменялась 
(с 87,1 до 79,0 %, p = 0,125). Динамика в группах ис-
следования представлена на рис. 6.

обсуждение
Одной из важных задач настоящего исследования 

является привлечение внимания врачей-акушеров, 
неонатологов и детских неврологов к тому факту, что 
физиологические роды могут быть травматичны для 
плода и важно выявить именно те факторы в процессе 

Сравнение динамики наиболее распространенных неврологических нарушений в исследуемых группах

Comparison of the dynamics of the most common neurological disorders in the groups studied

Вариант неврологических нарушений 
Variant of neurological disorders

I позиция 
Position I

II позиция 
Position II

1-й день 
жизни, n (%) 

1st day  
of life, n (%)

5–6-й день 
жизни, n (%) 

5th–6th day  
of life, n (%)

p

1-й день 
жизни, n (%) 

1st day  
of life, n (%)

5–6-й день 
жизни, n (%) 

5th–6th day  
of life, n (%)

p

Диффузная мышечная гипотония 
Diffuse muscle hypotonia

43 (60,6) 18 (25,4) <0,001* 42 (67,7) 26 (41,9) <0,001*

Снижение проприоцептивных рефлек-
сов (гипорефлексия) 
Reduced proprioceptive reflexes (hyporeflexia) 

15 (21,1) 3 (4,2) <0,001* 7 (11,3) 6 (9,7) 1,0

Снижение безусловных рефлексов 
Reduced unconditioned reflexes

10 (14,1) 2 (2,8) 0,008* 7 (11,3) 6 (9,7) 1,0

Всего 
Total

55 (77,5) 27 (38,0) <0,001* 54 (87,1) 49 (79,0) 0,125

*Различия показателей статистически значимы (p <0,05). 
*Differences are significant (p <0.05).

Рис. 6. Сравнение динамики частоты неврологических нарушений в за-
висимости от позиции плода при рождении

Fig. 6. Comparison of the dynamics of the frequency of neurological disorders 
depending on the position of the fetus at birth

Рис. 5. Показатели мышечного тонуса новорожденных в динамике: 
в 1-й день жизни и на 5-й день

Fig. 5. Indicators of muscle tone of newborns in dynamics: on the first day  
of life and on the fifth day

   Диффузная мышечная гипотония / Diffuse muscular hypotonia
   Физиологичный тонус / Physiological tone
   Пирамидный гипертонус / Pyramidal muscle tone hypertonia
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неврологических расстройств в исследуемых группах. 
Полученные данные представлены в таблице.

Результаты проведенного анализа показали, 
что динамика частоты снижения проприоцептивных 
и безусловных рефлексов в исследуемых группах име-
ла различия. Если в 1-й группе (I позиция плода) от-
мечалось статистически значимое снижение частоты 
обоих показателей (p <0,001 и p = 0,008 соответствен-
но), то во 2-й группе (II позиция плода) частота сни-
жения проприоцептивных и безусловных рефлексов 
к выписке оставалась практически на том же уровне 
(p = 1,0 в обоих случаях). В целом частота неврологи-
ческих симптомов среди детей, родившихся в I пози-
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физиологического родового акта, при сочетании ко-
торых стоит ждать осложнений, для возможного 
их предупреждения. При родах во II позиции плод 
или совершает поворот на 45° и рождается в заднем 
виде, что способствует двукратному переразгибанию 
головки в процессе рождения, или медленно и дли-
тельно, увеличивая время родового акта, поворачива-
ется на 135° [26, 27]. Предполагают, что основными 
причинами длительного внутреннего поворота яв-
ляются низкий рост матери, первые роды, узкий или 
плоский таз, предшествующее кесарево сечение, ма-
кросомия. Также авторы указывают на возможное со-
четание данных факторов. Не менее значимы, по мнению 
исследователей, индукция родового акта окситоцином 
и эпидуральная анестезия [8, 28].

В результате проведенного исследования было вы-
явлено преобладание во 2-й группе новорожденных 
(дети, рожденные во II позиции) признаков поражения 
нервной системы, регресс которых был значительно 
ниже в сравнении с 1-й группой (дети, рожденные 
в I позиции). В случае нахождения плода во II позиции, 
в том числе при неправильном определении позиции 
плода, с целью сокращения периода изгнания плода 
акушерка часто выполняет насильственный поворот 
головки плода практически на 180° вокруг собственной 
оси, что неминуемо приведет к серьезной травме шей-
ного отдела позвоночника новорожденного (А. А. Ха-
санов, 1992). Помимо этой манипуляции до сих пор 
применяется метод «выдавливания» плода, несмотря 
на то, что он запрещен Минздравом России (данные 
анонимного опроса родивших женщин). Эти и другие 
необоснованные акушерские манипуляции, в том чи-
сле экстренное кесарево сечение без признаков гипок-
сии плода, связаны с тем, что роды во II позиции про-
исходят дольше, чем в I позиции. Данные выводы 
подтверждаются работой акушеров А. С. Полукеевой 
и А. А. Хасанова (2011): авторы наблюдали увеличение 
длительности родового акта и высокую частоту трав-
матизации роженицы и плода при родах во II позиции 
плода по сравнению с I позицией [16].

Изучение ТНС у новорожденных в первые часы 
и дни жизни имеет принципиальное значение и игра-
ет прогностическую роль в определении дальнейшего 
двигательного и когнитивного развития. Применение  
наиболее валидных и доступных в повседневной пра-
ктике врача шкал для оценки состояния новорожден-
ного в совокупности с традиционным неврологиче-
ским осмотром дает врачу возможность использовать 
нейропластичность развивающегося мозга при адек-
ватной ранней патогенетической терапии. В настоящее 
время в литературе нет работ, посвященных изучению 
длительности регресса неврологических симптомов 
у детей, рожденных в разных позициях плода, что дела-
ет данную тему актуальной для изучения. На основании 
уже полученных данных можно рассмат ривать II по-

зицию в родах как угрожающую по натальной травма-
тизации плода.

клинический случай
Девочка от 1-й физиологично протекавшей беремен-

ности родилась во II позиции плода на сроке 40,5 нед. 
Продолжительность родов составила 12 ч 15 мин. Оцен-
ка по шкале Апгар – 8 / 8 баллов. Оценка неврологическо-
го статуса новорожденной проводилась на 1-й и 5-й день 
жизни с соблюдением всех стандартизированных условий: 
в теплом, хорошо освещенном помещении на полужест-
ком пеленальном столе, не ранее чем через 30–60 мин 
после кормления, в поведенческом состоянии новорожден-
ного 4 (глаза открыты, постоянные заметные движения, 
крика нет) по H. F.R. Prechtl (1977). Согласно скрининг-
схеме оценки состояния нервной системы новорожден-
ного А. Б. Пальчика (1995) была зафиксирована общая 
активность: двигательная активность физиологическая; 
движение глаз в полном объеме; крик громкий, эмоцио-
нальный; реакция оживления стабильная; судорог не от-
мечалось; тремор подбородка в покое.

При пальпации головы отмечалось захождение те-
менных костей по сагиттальному шву на 0,3 см, кефа-
логематома в левой теменной области диаметром 4 см; 
данная локализация характерна для II позиции. Эти 
симптомы указывают на осложненное течение биоме-
ханики родового акта с аксиальным сдавлением костей 
черепа.

Визуальный осмотр головы: одутловатость лица, 
мелкоточечные геморрагии в области конъюнктив обоих 
глаз, век, в лобной и затылочной областях. Данные сим-
птомы соответствуют ДГС, который является след-
ствием нарушения церебральной гемодинамики плода 
во время родов.

Также отмечались симптомы «короткой шеи» и ней-
рогенной кривошеи слева, что свидетельствует о чрез-
мерной нагрузке на шейный отдел позвоночника во время 
родового акта. При оценке черепно-мозговых нервов бы-
ли обнаружены признаки поражения двигательной порции 
V черепного нерва слева – асимметрия стояния альвео-
лярных отростков, что характерно для ишемии ствола 
мозга в зоне ядер V нерва. При опросе родильница отме-
чала, что новорожденная плохо берет грудь («быстро 
устает»).

При исследовании безусловных рефлексов норме со-
ответствовали следующие рефлексы: поисковый, авто-
матической походки, Галанта, Бауэра. Сосательный 
рефлекс был негрубо снижен, наиболее вероятно, за счет 
поражения двигательной порции V нерва. Ладонно-ро-
товой рефлекс Бабкина и хватательный рефлекс сниже-
ны, что с учетом их топического происхождения явилось 
еще одним доводом в пользу негрубой натальной травмы 
шейного отдела позвоночника новорожденного. Рефлекс 
Моро быстро истощался. Рефлекс опоры был снижен 
за счет диффузной мышечной гипотонии. Присутствовал 
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рефлекс Бабинского с 2 сторон, что в сочетании со спа-
стичными рефлексами с рук и ног явилось следствием 
натальной ишемии в зоне ствола головного мозга. К мо-
менту выписки из родильного дома некоторые симптомы 
подверглись частичному неполному регрессу.

Анализ данных анамнеза и оценка неврологического 
статуса показывают, что у ребенка в течение 1-й не-
дели жизни имелась негрубая неврологическая симпто-
матика, состоящая из следующих симптомов и синдро-
мов: ДГС, патология двигательной порции V нерва слева, 
нейрогенная кривошея слева, пирамидная недостаточ-
ность в руках и ногах. Исследование безусловных рефлек-
сов, которые имеют исключительно топическое проис-
хождение, в сочетании с перечисленной симптоматикой, 
подвергшейся частичному регрессу в течение 1-й недели 
жизни ребенка, позволило предположить наличие зоны 
ишемии в области ствола головного мозга и сегментов 
шейного утолщения, получающих кровоснабжение из бас-
сейна позвоночных артерий. Регресс симптомов типичен 
для ишемических процессов у новорожденных, характе-
ризующихся высокой нейропластичностью и возможно-
стями «включения» резервного кровотока из системы 
виллизиева круга.

В дальнейшем темпы моторного развития ребенка 
демонстрировали негрубое запаздывание: у опоры девоч-
ка начала вставать в 11 мес, а пошла без поддержки 
в 14,5 мес. При осмотре в год отмечались негрубая диф-
фузная мышечная гипотония, норморефлексия, сохраня-
лись проявления ДГС, был выявлен асимметричный, пре-
имущественно левосторонний, дефанс шейно-затылочных 
мышц. По данным НСГ в родильном доме на 3-й день 
жизни были обнаружены повышение гидрофильности 
тканей, признаки снижения кровотока в передней моз-
говой артерии.

Данный клинический пример демонстрирует зна-
чимость топической диагностики в периоде новоро-
жденности и необходимость ухода от обобщающих 
общепринятых и удобных диагнозов, таких как, на-
пример, «перинатальная энцефалопатия». Основная 

цель постановки диагноза с учетом локализациониз-
ма – ранняя этиопатогенетическая коррекция и кли-
ническая эволюция неврологических симптомов. Из-
вестно, что многие заболевания детей школьного 
возраста и подростков «родом из детства», часто – 
из неонатального периода.

Выводы
1. ТНС может проявляться разнообразными по сте-

пени тяжести, клиническим вариантам и длитель-
ности регрессии расстройствами.

2. При изучении динамики неврологических нару-
шений, выявленных при рождении и выписке из 
родильного дома у доношенных новорожденных, 
отмечался существенный их регресс в обеих груп-
пах. У младенцев, рожденных в I позиции, не-
врологические расстройства были меньшими по 
час тоте, клиническому разнообразию и степени 
выраженности изначально и значительно регрес-
сировали за период наблюдения. В случае родов 
во II позиции ТНС оставались практически неиз-
менными. Данный факт подтверждает большую 
частоту родовых повреждений нервной системы 
во II позиции. Кефалогематома достоверно чаще 
встречалась при родах во II позиции.

3. Длительность регресса отражает тяжесть поврежде-
ния нервной системы в процессе родового акта, 
и даже в случае полного исчезновения неврологи-
ческой симптоматики таких новорожденных следует 
относить к группе риска по ранним и отсроченным 
неврологическим осложнениям. Вторая позиция 
плода должна быть рассмотрена врачами-акушерами 
и неонатологами как требующая, возможно, иной 
акушерской тактики и серьезного внимания к мини-
мальным неврологическим расстройствам у новоро-
жденного. Ранняя коррекция неврологической симп-
томатики на этапе родильного дома является первым 
и существенным этапом профилактики родовых 
повреждений нервной системы.
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Применение препарата «когитум» у детей 
с речевыми нарушениями

М. Ю. Бобылова

ООО «Институт детской неврологии и эпилепсии им. Святителя Луки»; Россия, 108840 Москва, Троицк, ул. Нагорная, 5; 
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к о н т а к т ы : Мария юрьевна бобылова mariya_bobylova@mail.ru

Дисфазия развития – нарушение речи при нормальном слухе и интеллекте, формирующееся на фоне органическо-
го поражения мозга в период до 3 лет жизни. Кроме нарушения речи при дисфазиях могут отмечаться моторные 
и координаторные, сенсорные (нарушения чувствительности и восприятия) и психопатологические проявления. 
Диагностика речевых нарушений очень трудна, требует исключения тугоухости и психических болезней. После 
успешной диагностики необходимы логопедическая коррекция, поведенческая терапия и развивающие занятия 
с психологом. В ряде случаев назначаются нейротрофические препараты. В данной статье проанализированы соб-
ственные данные применения препарата «Когитум» у 140 детей в сравнении с контрольной группой (n = 40), у ко-
торых проводились те же занятия, что и в основной группе, но без применения Когитума. Показано улучшение 
в 1-й группе.

ключевые слова: дисфазия, алалия, речевое развитие у детей, логопед, психолог, Когитум
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Therapy with Cogitum in children with speech disorders 
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Developmental dysphasia is a speech disorder with normal hearing and intelligence, which develops against the back-
ground of organic brain damage in the period up to 3 years of life. In addition to speech disorders in dysphasia, motor 
and coordinator, sensory (disturbances in sensitivity and perception), and psychopathological manifestations can be noted. 
Diagnosis of speech disorders is very difficult, requires the exclusion of hearing loss and mental illness. After a success-
ful diagnosis, speech therapy correction, behavioral therapy and developmental sessions with a psychologist are neces-
sary. In some cases, neurotrophic drugs are prescribed. This article analyzes our own data on the use of the drug “Cogitum” 
in 140 children in comparison with the control group (n = 40), who had the same classes as in the main group, but 
without the use of Cogitum. Improvement in group 1 was shown.

Keywords: dysphasia, alalia, speech development in children, speech therapist, psychologist, Cogitum

For citation: Bobylova M. Yu. Therapy with Cogitum in children with speech disorders. Russkiy zhurnal detskoy nevro logii 
= Russian Journal of Child Neurology 2022;17(2):30–6. (In Russ.). DOI: 10.17650/2073-8803-2022-17-1-30-36

Введение
Нарушения речевого развития характеризуются 

недоразвитием вербального интеллекта по сравнению 
с другими когнитивными функциями и встречаются 
у 2–3 % детей. Задержка развития речи при нормально 

развитом интеллекте формирует особенности станов-
ления личности ребенка. Во-первых, задержка речи 
отражается в более позднем возрасте нарушением фор-
мирования учебных навыков (дисграфией, дислексией, 
дискалькулией). Во-вторых, речевые нарушения 
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у детей накладывают отпечаток на эмоциональную 
сферу во взрослом возрасте (неуспешность, тревож-
ность, эмоциональная лабильность и т. д.) [11].

По образному выражению Т. Г. Визель, речь про-
низывает всю психику человека, являясь необходимым 
условием когнитивной деятельности [3].

На задержку развития речи обращают внимание 
с 2 до 3 лет жизни ребенка, но уже с первых месяцев 
жизни могут возникать симптомы, указывающие 
на формирование отклонений в развитии, которые 
в будущем грозят серьезными речевыми нарушениями. 
В норме человек уже рождается с очевидными пред-
посылками к речевому общению. Базой для развития 
речи являются врожденный слух и формирующаяся 
способность фиксировать взгляд на лице взрослого, 
а позже – способность подражать мимике, жестам 
и звукам. Новорожденный ребенок умеет выражать свое 
эмоциональное состояние лицом, телом и голосом. Ука-
зательный жест появляется в возрасте около 1 года 
и сохраняется в коммуникативном поведении человека 
на всю оставшуюся жизнь. Врожденные рефлекторные 
реакции, например улыбка, при правильном течении 
онтогенеза постепенно становятся инструментом об-
щения.

С точки зрения диагностики и оценки перспекти-
вы развития ребенка нас должны интересовать следу-
ющие критерии:

• развитие сенсомоторных навыков;
• уровень социальной включенности и социальной 

активности ребенка;
• сформированность высших психических функций, 

необходимых для формирования знаковой под-
держ ки мыслительных операций [12].
А. Н. Леонтьев выделяет 4 этапа в становлении ре-

чи детей [8]. Первый этап, подготовительный (с мо-
мента рождения ребенка до 1 года), включает развитие 
голосовых реакций, артикуляционных движений, гу-
ления (с 2 до 5 мес), лепета (с 5 мес до 1 года).

Второй, преддошкольный этап первоначального 
овладения языком – до 3 лет. В период от 9 до 18 мес 
(«период лепетных псевдослов», по определению Ви-
нарской) происходит интенсивное формирование ар-
тикуляционной моторики и тонких дифференциро-
ванных движений рук. В этом возрасте ребенок много 
и охотно повторяет слова, при этом допустимы пере-
ставление, искажение и пропуски звуков. С 18 мес 
слово приобретает обобщенный характер. Появляется 
возможность понимания словесного объяснения взрос-
лого, усвоения знаний, накопления новых слов. На про-
тяжении 2-го и 3-го года жизни у ребенка происходит 
значительное накопление словаря. Словарный запас 
в 1 год 6 мес составляет 10–15 слов, к концу 2-го года – 
300 слов (за 6 мес около 300 слов!), к 3 годам – около 
1000 слов (т. е. за год около 700 слов!). К началу 3-го года 
жизни у ребенка начинает формироваться граммати-

ческий строй речи. Сначала ребенок выражает свои 
желания, просьбы одним словом, потом – примитив-
ными фразами без согласования. Далее постепенно 
появляются элементы согласования и соподчинения 
слов в предложении. На данном этапе важным явля-
ется накопление глагольного словаря и согласования 
в рамках глагольного управления: «Я хочу (что делать?) 
гулять. Я хочу (что?) машинку». К 2 годам дети овла-
девают навыками употребления форм единственного 
и множественного числа имен существительных, вре-
мени и лица глаголов, используют некоторые падеж-
ные окончания. В это время объем понимаемой речи 
значительно превосходит количество употребляемых 
слов. Важно, чтобы ребенок понимал сложные выска-
зывания.

Третий этап – дошкольный (от 3 до 7 лет). У боль-
шинства детей можно обнаружить дефекты произ-
ношения свистящих, шипящих, сонорных звуков («р» 
и «л»), реже – дефекты смягчения, озвончения и йо-
тации. Развивается контроль произношения, умение 
исправлять его (формируется фонематическое воспри-
ятие). Продолжается быстрое увеличение словарного 
запаса, к 6 годам он достигает 3–4 тыс. слов. Дети 
4-го года жизни пользуются в речи простыми и слож-
ными предложениями. На 5-м году жизни дети отно-
сительно свободно пользуются структурой сложносо-
чиненных и сложноподчиненных предложений. 
Улучшается фонематическое восприятие: сначала ре-
бенок начинает дифференцировать гласные и соглас-
ные звуки, далее – мягкие и твердые согласные и, 
наконец, сонорные, шипящие и свистящие звуки. 
Формируется пересказ.

Четвертый этап – школьный (от 7 до 17 лет). Про-
должается изучение родного языка. Ведущая роль 
при этом принадлежит новому виду речи – письмен-
ной речи.

Каждый этап плавно переходит в последующий 
и может варьировать в рамках индивидуального спектра 
развития. Очень важна окружающая языковая среда 
в процессе развития речи и мышления. Следует пом-
нить: чем раньше с ребенком начинают разговаривать 
и побуждать его к разговору, тем быстрее и лучше он 
овладеет речью и тем быстрее разовьется мышление.

Существует несколько классификаций задержки 
речевого развития.

В соответствии с классификацией Л. О. Бадаляна 
(1986) [2] выделяют следующие нарушения:

1) речевые расстройства, связанные с органическим 
поражением центральной нервной системы (ЦНС). 
В зависимости от уровня поражения они делятся 
на следующие формы:
• афазия – распад всех компонентов речи в резуль-

тате поражения речевых корковых зон;
• алалия – системное недоразвитие речи в резуль-

тате поражения речевых корковых зон в доречевом 
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периоде. Алалия может быть моторной, сенсор-
ной и сенсомоторной (смешанной);

• дизартрия – нарушение звукопроизношения 
в ре з ультате нарушения иннервации речевой 
мускулатуры. В зависимости от локализации 
поражения выделяют несколько вариантов диз-
артрии;

2) речевые нарушения, связанные с функциональны-
ми изменениями ЦНС (заикание, мутизм, сурдо-
мутизм);

3) речевые нарушения, связанные с дефектами стро-
ения артикуляционного аппарата (механические 
дислалии, ринолалия);

4) задержки речевого развития различного происхож-
дения (при недоношенности, тяжелых заболева-
ниях внутренних органов, педагогической запу-
щенности и т. д.).
Современный международный термин, обознача-

ющий нарушения речи, – «дисфазия». Различают мо-
торную и сенсорную дисфазию аналогично афазиям 
взрослых [6].

Выделяют 3 варианта дисфазии:
• экспрессивная (с наличием речедвигательных на-

рушений или без них);
• экспрессивно-импрессивная (смешанная);
• импрессивная (с плохим пониманием речи);

По сути, «дисфазия» является полным синонимом 
«алалии».

Существует психолого-педагогическая классифи-
кация [3]:

• фонетическое и фонематическое недоразвитие 
речи;

• фонетико-фонематическое и лексико-граммати-
ческое недоразвитие речи (общее недоразвитие 
речи 4 уровней, где 1-й уровень – самый тяжелый).
Все эти варианты нашли свое отражение в меди-

цинской классификации – Международной класси-
фикации болезней 10-го пересмотра [9]:

• F80. Специфические расстройства развития речи 
и языка;

• F80.0. Специфические расстройства артикуляции;
• F80.1. Расстройство экспрессивной речи;
• F80.2. Расстройство рецептивной речи;
• F80.3. Приобретенная афазия с эпилепсией;
• F80.8. Другие расстройства речи и языка;
• F80.9. Неуточненные расстройства развития речи 

и языка;
• F81. Специфические расстройства учебных на-

выков;
• F81.0. Специфическое расстройство чтения;
• F81.1. Специфическое расстройство спеллинго-

вания;
• F81.2. Специфическое расстройство арифметичес-

ких навыков;
• F81.3. Смешанное расстройство учебных навыков;

• F81.8. Другие расстройства учебных навыков;
• F81.9. Неуточненные расстройства учебных на-

выков;
• F82. Специфические расстройства моторных функ-

ций, включая дисграфию;
• F83. Смешанные специфические расстройства 

психического развития.
Для ребенка до 3 лет, а особенно до 1 года, важно 

слышать именно живую речь, а не механическую. 
Сейчас существует большое количество компьютер-
ных игр и разнообразных игрушек с имитацией речи. 
Однако научить ребенка распознавать тонкое эмо-
циональное окрашивание речи в виде смены инто-
наций, тембра, громкости может только живой че-
ловек. Неудивительно, что более эмоционально 
окрашенная и богатая речь отмечается у детей, в чьих 
семьях есть другие дети разного возраста, а также ба-
бушки и дедушки.

Особой темой, приобретающей все большее зна-
чение в последние десятилетия, является влияние 
на онтогенез и эволюцию речи и мышления компью-
терных технологий. Замещение человеческого спосо-
ба коммуникации в семье гаджетами представляет 
существенную опасность, так как нарушается нормаль-
ный ход и алгоритм психического, социального, куль-
турного и духовного развития детей.

Вершиной социального опыта ребенка является 
ролевая игра, для осуществления которой необходима 
развитая система речевой коммуникации.

Наблюдение за развитием ребенка проводит врач-
педиатр или невролог. При подозрении на системное 
нарушение речи важна своевременная консультация 
детского психиатра, которая позволяет выявить пато-
характерологические особенности у ребенка. Важно 
своевременно направлять детей на речевую диагно-
стику и коррекционные занятия с логопедом и психо-
логом. Критическим для овладения речью является 
возраст 5 лет [1, 10]. Если отложить коррекцию речевых 
нарушений до 10 лет, в 74 % случаев нарушения сохра-
няются без изменений до 18 лет [16].

Представляем собственные наблюдения.
Целью проведенного анализа была оценка эффек-

тивности препарата «Когитум» у детей с нарушениями 
речи.

Материалы и методы
В 2021 г. в ИДНЭ / ИДВНЭ им. Святителя Луки под 

наблюдением находилось 140 детей с основной жало-
бой родителей на задержку речевого развития. В анализ 
включено 108 мальчиков (значительно преобладали 
в общей группе) и 32 девочки. Возраст детей составил 
от 4 до 8 лет включительно (табл. 1). 98 детей были 
направлены педагогами детских учреждений (логопе-
дами или психологами), в остальных случаях родители 
обратились по собственной инициативе.
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Таблица 1. Возраст детей основной группы

Table 1. Age of children from the experimental group

Возраст, лет 
Age, years

Число детей, n (%) 
Number of children, n (%) 

3 4 (2,9) 

4 28 (20,0) 

5 26 (18,7) 

6 24 (17,1) 

7 36 (25,7) 

8 22 (15,6) 

Результаты
Проведенный анализ позволил выявить несколько 

значимых факторов, которые могут вносить вклад 
в формирование нарушений речевого развития:

• отягощенный перинатальный анамнез (ослож-
ненное течение беременности, родов, недоно-
шенность). У 50 % детей при проведении нейро-
сонографии были выявлены постгипоксические 
изменения (перивентрикулярные кисты, расши-
рение ликворных пространств, нарушение крово-
тока);

• указание на задержку речи в семейном анамнезе. 
Отмечалось у 50 % детей;

• исследование неврологического статуса не выяви-
ло выраженных очаговых симптомов. Наиболее 
характерными оказались такие нарушения, 
как сложность выполнения координаторных проб, 
особенно удержания статической позы, и выпол-
нения мультимодальных заданий (при которых 
задействовано несколько частей тела);

• при анализе поведения ребенка во время осмотра 
отмечались особенности контакта (ребенок не сра-
зу вступает в контакт, требует адаптации в течение 
более 10 мин, а при ответах на вопросы – непре-
рывного поощрения и подбадривания);

• по мере осмотра отмечались утомляемость, исто-
щаемость с отвлекаемостью от деятельности и в не-
которых случаях даже с развитием вегетативных 
изменений кожи (бледность и акроцианоз). Боль-
шинство детей неусидчивы, легкоотвлекаемы. 
В речи отмечались дизартрические нарушения, 
нарушения лексико-грамматического строя, не-
сформ ированность пересказа. У школьников от-
мечались нарушения формирования академических 
навыков (дисграфия, дислексия, дискалькулия);

• отмечен высокий уровень тревожности, социаль-
ной депривации (ранний выход матери на работу, 
раннее включение ребенку просмотра гаджетов 
(с первых месяцев жизни), а также наличие функ-
циональных расстройств желудочно-кишечного 

тракта: непереносимость лактазы, необходимость 
специальной диеты и позднего введения твердой 
пищи) в группе детей с задержкой.
В целом полученные изменения можно рассматри-

вать как нарушения двигательного и эмоционального 
контроля.

В основной группе встречались такие речевые на-
рушения, как задержка речи, нарушение фонетической 
и лексико-грамматической стороны, недоразвитие 
активного словаря.

На основании проведенных исследований (данные 
неврологического статуса, электроэнцефалографии 
(ЭЭГ) и видео-ЭЭГ-мониторинга с включением сна, 
ультразвуковой допплерографии сосудов головного 
мозга и шеи) были диагностированы следующие со-
стояния:

1) задержка речевого развития – 45 (32,1 %) детей;
2) задержка речевого развития, гиперактивность 

с дефицитом внимания – 21 (15,0 %) ребенок;
3) задержка речевого развития с особенностями 

формирования эмоционально-волевой сферы – 
48 (34,3 %) детей;

4) задержка психоречевого развития – 22 (15,6 %) ре-
бенка;

5) эпилептиформная активность на электроэнцефа-
лограмме, по морфологии соответствующая добро-
качественным эпилептиформным паттернам дет-
ства, была выявлена во сне у 30 (21,4 %) детей.
Дети с эпилепсией, генетическими синдромами, 

детским церебральным параличом и тугоухостью III–
IV степени не были включены в анализ.

Особенности неврологического статуса представ-
лены в табл. 2.

В основной группе детей (n = 140) после обследо-
вания и исключения противопоказаний были реко-
мендованы занятия с логопедом, дефектологом, пси-
хологом и прием Когитума (100 %).

В качестве группы сравнения была взята группа 
из 40 детей того же возраста, которым по тем или иным 
причинам не назначалась медикаментозная коррекция, 
но дети посещали занятия с логопедом.

Через 6 мес было проведено повторное обследова-
ние (неврологический статус, видео-ЭЭГ-мониторинг 
с включением сна, ультразвуковая допплерография 
сосудов головного мозга и шеи). Выявленные измене-
ния представлены в табл. 3.

Отмена препарата раньше окончания планируемо-
го курса потребовалась у 9 детей (3 – аллергическая 
сыпь, 6 – выраженное двигательное возбуждение).

Из 140 детей 9 выбыли из исследования в связи 
с отменой Когитума. Из оставшихся 131 ребенка, по-
лучивших полный курс Когитума, у 7 детей не отме-
чено улучшений.

У остальных 124 детей, которые прошли полный 
курс Когитума, отмечена положительная динамика 
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во всех случаях, что составило 88 %. В группе сравне-
ния показатели достигнутых улучшений в процентах 
были ниже, чем в основной группе (см. табл. 3).

Таблица 2. Особенности неврологического статуса и речи детей

Table 2. Neurological status and speech characteristics of children

Неврологический статус 
Neurological status

Особенности речи 
Speech characteristics

Гипертонус языка (n = 49 
(35 %)) 
Hypertonic tongue (n = 49 (35 %)) 

Отдельные слова 
(n = 57 (40,7 %)) 

Individual words (n = 57 
(40,7 %)) 

Гиперсаливация (n = 24 
(17,1 %)) 
Hypersalivation (n = 24 (17,1 %)) 

Короткие фразы (n = 38 
(27,1 %)) 

Short phrases (n = 38 (27,1 %)) 

Патология зрения (n = 8 
(5,7 %)) 
Vision disorders (n = 8 (5,7 %)) 

Предложения (n = 63 
(45 %)) 

Sentences (n = 63 (45 %)) 

Снижение слуха (I–II степе-
ни) (n = 5 (3,6 %)) 
Hearing loss (grade I–II) (n = 5 
(3,6 %)) 

Нарушение произноше-
ния (n = 85 (60,7 %)) 

Problems with pronunciation  
(n = 85 (60,7 %)) 

Моторная неловкость 
при ходьбе (n = 72 (51,4 %)) 
Motor awkwardness during walking 
(n = 72 (51,4 %)) 

Аграмматизмы 
(n = 88 (62,9 %)) 

Agrammatism (n = 88 (62,9 %)) 

Нарушение мелкой моторики 
(n = 112 (80 %)) 
Impaired fine motor skills (n = 112 
(80 %)) 

 – 

Несформированность 
навыков опрятности (n = 38 
(27,1 %)) 
No neatness habits (n = 38 
(27,1 %)) 

 – 

Энурез (n = 29 (20,7 %)) 
Enuresis (n = 29 (20,7 %)) 

 – 

Действующим веществом препарата «Когитум» 
является ацетиламиноянтарная кислота – биологи-
чески активное соединение, содержащееся в ЦНС. 
Препарат способствует нормализации процессов нерв-
ной регуляции, обладает стимулирующим эффектом. 
Пациентам до 10 лет назначается 1 ампула в сутки (в I по-
ловине дня), с 10 до 18 лет – 2 ампулы в сутки.

Концентрация N-ацетиласпартата (NAA) в мозо-
листом теле положительно коррелировала с интеллек-
том у детей и подростков при оценке показателей ин-
теллекта (IQ) по шкале Векслера для детей («Речевой 
тест и производительность»), р = 0,001, n = 30, средний 
возраст – 15 лет [13].

NAA является прямым предшественником N-аце-
тиласпартилглутамата – наиболее концентрированно-
го нейропептида в человеческом мозге.

NAA транспортируется из нейронов в олигоден-
дроциты, где фермент ASPA расщепляет ацетатную 
часть для использования в синтезе жирных кислот 
и стероидов. Полученные жирные кислоты и стероиды 
в дальнейшем используются в качестве строительных 
блоков для синтеза липидов миелина.

Другие предполагаемые роли NAA включают ней-
рональную осморегуляцию и аксон-глиальную пере-
дачу сигналов, поддержание азотистого баланса моз-
га [15].

Прием NAA помогает расширить активный сло-
варь, улучшает внимание и включение в процесс обу-
чения при задержке развития. По данным M. Gimenez 
и соавт. (2004), отмечено улучшение результатов аудио-
тестов (RAVLT) из 15 слов (немедленное воспроизведе-
ние и через 20 мин (разных слов); n = 21, возраст детей – 
10–18 лет). При тестировании на запоминание лица- 
имени авторы определяли соотношения NAA / Cr в зоне 
гиппокампа на магнитно-резонансном сканере [14].

Особенно важно отметить безопасность препарата: 
по данным ЭЭГ не отмечено провокации эпилепти-
формной активности.

В исследовании А. В. Горюновой и соавт. (2019) 
при приеме препарата показано улучшение вербальной 
памяти (10 слов) на 22 %, улучшение объема внимания 
на 43 %, уменьшение числа ошибок на 34 % [4].

При сравнении с другими нейротрофическими пре-
паратами (гопантеновая кислота, атомоксетин) Когитум 
показал самый высокий процент улучшения при со-
ставлении рассказа (по картинкам или по заданию) [7].

Выводы
В заключение необходимо отметить, что помимо 

занятий и медикаментозной поддержки необходимо 
просвещать родителей и рекомендовать организацию 
семейного воспитания и развивающую среду.

Чтение вслух детям с 6-месячного возраста спо-
собствует развитию речи. Применение гаджетов у ре-
бенка до 2-летнего возраста приводит к развитию по-
вышенной импульсивности, низкому самоконтролю, 
частым истерикам, недостаточной для возраста двига-
тельной активности, что, в свою очередь, приводит 
к задержкам развития и негативно сказывается на обу-
чении.

В процессе обучения чтению дети должны читать 
вслух родителям книги для соответствующего возраста 
(с крупным шрифтом и легкие для понимания). Пра-
ктика чтения должна проводиться в спокойной обста-
новке, с возможностью участия ребенка в других видах 
деятельности (например, в игре, прогулках и т. д.) [16].

Детям с задержкой речи важно соблюдение режи-
ма дня. Прием пищи, игры, прогулки, отход ко сну 
должны совершаться в одно и то же время. Следует 
обеспечить достаточный для отдыха сон (для дошколь-
ника это 9–11 ч / сут). Прогулки на свежем воздухе, 
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подвижные игры необходимы для гармоничного раз-
вития ребенка.

Следует избегать мест большого скопления людей. 
Пребывание в торговых центрах оказывает на ребенка 
чрезмерно возбуждающее действие.

В отношениях с ребенком родители должны чаще 
хвалить его, чаще говорить «да». Важно определять 

рамки поведения: что можно и что нельзя, и всегда 
придерживаться правил.

Нужно поручать ребенку домашние обязанности, 
которые необходимо выполнять ежедневно. При этом 
важно избегать завышенных требований: нужно ста-
вить посильные задачи, соответствующие способно-
стям ребенка.

Таблица 3. Изменения, выявленные при повторном обследовании, n (%)

Table 3. Changes identified at follow-up examination, n (%)

Изменение 
Change

Основная группа 
(140 детей, принимавших Когитум) 

Experimental group  
(140 children receiving Cogitum) 

Группа сравнения (40 детей
 без медикаментозной поддержки) 

Control group (40 children receiving 
no pharmacotherapy) 

Увеличение словарного запаса 
Increased vocabulary

103 (73,57) 15 (37,5) 

Улучшение эффекта развивающих занятий 
Higher effectiveness of lessons

95 (67,85)  – 

Улучшение звукопроизношения 
Improved pronounciation

50 (35,71) 13 (32,5) 

Временная активизация речевой активности 
во время курса лечения с затиханием лепета 
после окончания 
Temporary speech activation during treatment followed  
by a cessation of babbling after treatment completion

15 (10,71)  – 

Улучшение письма и чтения 
Improved writing and reading

17 (12,14) 6 (15,0) 

Возбуждение на фоне приема Когитума 
Agitation during treatment with Cogitum

12 (8,57)  – 

Выраженной динамики не выявлено 
No significant changes

7 (5,0) 5 (12,5)
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Эпилептическая энцефалопатия, вызванная 
микроделецией 1р36: обзор литературы 
и описание 3 клинических случаев

М. Ю. Бобылова1, 2, О. В. Конурина3, Н. А. Боровикова2, В. А. Чадаев2
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ул. Акад. Анохина, 9; 
3ГБУЗ НО «Детская городская клиническая больница № 1»; Россия, 603081 Нижний Новгород, проспект Гагарина, 76

к о н т а к т ы : Мария юрьевна бобылова mariya_bobylova@mail.ru

синдром делеции 1р36 (OMIM: 607872) – аутосомно-доминантное заболевание, вызванное терминальной делецией 
короткого плеча хромосомы 1 и характеризующееся специфическим черепно-лицевым дисморфизмом, задержкой 
психоречевого развития и эпилептическими приступами. степень тяжести эпилепсии связана с величиной мутации.
Цель работы – изучить клинико-электроэнцефалографическую картину заболевания.
Проанализированы 3 собственных наблюдения (пациенты мужского пола в возрасте от 2 до 6 лет), включающие 
анамнез жизни и заболевания, данные генетического анализа и электроэнцефалографии в динамике.
Всех 3 пациентов объединяет сочетание эпилепсии, задержки психического развития и двигательных нарушений 
по типу детского церебрального паралича. Тяжесть проявлений эпилепсии варьирует от тяжелой степени с абсо-
лютно фармакорезистентными эпилептическими спазмами (случаи 1 и 2) до легкого течения, когда приступы раз-
виваются только на фоне лихорадки при острой респираторной вирусной инфекции (не при каждом случае возник-
шего у пациента лихорадочного заболевания). Вероятно, это связано с наличием меньшей по протяженности 
мутации у пациента 3. В 2 случаях на фоне эпилептической энцефалопатии, резистентной к лечению эпилепсии 
и продолжающихся эпилептиформных разрядов на электроэнцефалограмме отмечается грубая задержка психоре-
чевого развития. Эти пациенты не говорят, не понимают обращенную речь, не выполняют инструкции. У 1 пациента 
самообслуживание и игровая деятельность развиты по возрасту, понимание речи сформировано в полном объеме, 
но отмечается полное отсутствие экспрессивной речи.
синдром делеции 1р36 относится к группе энцефалопатии развития и эпилептической.

ключевые слова: микроделеционный синдром короткого плеча 1 хромосомы 1p36, эпилептическая энцефалопатия, 
эпилепсия, энцефалопатия развития, электроэнцефалография, видеоэлектроэнцефалографический мониторинг

для цитирования: бобылова М. ю., Конурина О. В., боровикова Н. А., чадаев В. А. Эпилептическая энцефалопатия, 
вызванная микроделецией 1р36: обзор литературы и описание 3 клинических случаев. Русский журнал детской 
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Epileptic encephalopathy caused by 1p36 deletion: literature review and case series
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1Svt. Luka’s Institute of Child Neurology and Epilepsy; 5 Nagornaya St., Troitsk, Moscow 108840, Russia; 
2Svt. Luka’s Institute of Pediatric and Adult Neurology and Epilepsy; 9 Akad. Anokhina St., Moscow 119571, Russia; 
3Children’s City Clinical Hospital No. 1; 76 Gagarina Prospekt, Nizhny Novgorod 603081, Russia
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1p36 deletion syndrome (OMIM: 607872) is an autosomal dominant disease caused by a terminal deletion of the short 
arm of chromosome 1, characterized by specific craniofacial dysmorphism, delayed speech development and epilepsy. 
The severity of epilepsy is related to the size of the mutation.
Objective: to study the clinical and electroencephalographic picture of the disease.
We have analyzed 3 cases (male patients from 2 to 6 years old), including anamnesis of life and disease, electroen-
cephalography data in dynamics and genetic analysis data.
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All three patients are united by a combination of epilepsy, mental retardation and cerebral palsy-like movement disor-
ders. The epilepsy manifestations varied from severe with absolutely pharmacoresistant epileptic spasms (cases 1 and 2) 
to mild course with febrile seizures only (case 3). This is probably due to the presence of a shorter mutation in patient 3. 
Cases 1 and 2 had epileptic encephalopathy, epilepsy with continuing epileptiform discharges on the EEG and a gross 
delay in speech and mental development. These patients could not speak and not understand the speech addressed, do 
not follow instructions. Patient 3’ self-care and play activities are developed by age, speech understanding is fully 
formed, but there is a complete absence of expressive speech.
1p36 deletion syndrome is a developmental and epileptic encephalopathy.

Keywords: chromosome 1p36 deletion syndrome, epileptic encephalopathy, epilepsy, developmental delay, electroen-
cephalography, video-electroencephalography monitoring

For citation: Bobylova M. Yu., Konurina O. V., Borovikova N. A., Chadaev V. A. Epileptic encephalopathy caused by 1p36 de-
letion: literature review and case series. Russkiy zhurnal detskoy nevrologii = Russian Journal of Child Neurology 
2022;17(2):37–46. (In Russ.). DOI: 10.17650/2073-8803-2022-17-2-37-46

Синдром делеции 1р36 (OMIM: 607872) – аутосом-
но-доминантное заболевание, вызванное терминаль-
ной делецией короткого плеча хромосомы 1 и харак-
теризующееся черепно-лицевым дисморфизмом, 
задержкой психоречевого развития и эпилептическими 
приступами. Впервые моносомия 1р36 была описана 
E. Yunis и соавт. в 1981 г. [7]. Частота встречаемости за-
болевания составляет 1:5000–1:10 000 новорожденных 
[2, 3, 8, 11].

S. Shimada и соавт. описали 86 пациентов с моно-
сомией 1p36. Были выявлены терминальные делеции 
(76 %), включающие 3 случая мозаицизма; несбалан-
сированные транслокации (14 %) и интерстициальные 
делеции (10 %). Делеции de novo значительно чаще 
возникают в материнских гаметах, нежели в отцовских 
[10]. Терминальный регион хромосомы 1 несет боль-
шое количество генов, как минимум 2 из которых ко-
дируют белки ионных каналов нейронов: ген KCNAB2 
(ген бета-субъединицы калиевого канала) и GABRD (ген 
дельта-субъединицы рецептора гамма-аминомасляной 
кислоты) [7, 14, 15].

Генетические причины эпилепсии продолжают 
активно изучаться. Известно, что более тяжелое тече-
ние эпилепсии наблюдается у больных с более протя-
женной мутацией, и наоборот.

Фенотип зависит от протяженности делеции [3, 
10]. Характерен специфический черепно-лицевой 
дисморфизм: микроцефалия, выпуклый лоб, прямые 
брови, маленькие, глубоко посаженные глаза (50 %), 
плоские нос и переносица (65 %), гипоплазия средней 
части лица, низко посаженные маленькие уши (59 %), 
асимметрия ушных раковин (57 %), утолщение завит-
ка ушной раковины, расщелина верхней губы и твер-
дого нёба, маленький рот с опущенными уголками, 
заостренный подбородок (80 %), готическое нёбо, 
асимметрия лица и больший, поздно закрывающийся 
родничок (100 %), камптодактилия, клинодактилия 
и короткие мизинцы кистей рук (64 %) [1, 3–6, 8, 12]. 
Наблюдаются низкорослость (85 %), кифосколиоз, 
дисплазия тазобедренных суставов, возможна гемиги-

пертрофия тела. Описаны нарушения зрения (ката-
ракта, атрофия зрительного нерва, колобомы радужки) 
и слуха (нейросенсорная тугоухость) – в 75 и 56 % 
случаев соответственно. Выявляются различные ано-
малии сердечно-сосудистой системы: пороки развития 
сердца (дефекты межжелудочковой и межпредсердной 
перегородки, тетрада Фалло, открытый артериальный 
проток, инфундибулярный стеноз правого желудочка, 
стеноз левой легочной артерии, аномалия Эбштейна), 
в отдельных случаях осложняющиеся проявлениями 
сердечной недостаточности с легочной гипертензией, 
а также кардиомиопатия. У пациентов встречаются 
ожирение (связанное с нарушением пищевого пове-
дения), гипотиреоз, пороки развития мочеполовой 
системы (дилатация мочевыводящих путей, крип-
торхизм, гипоплазия половых органов, шалевидная 
мошонка), нарушение полового созревания (от задер-
жки полового развития до раннего полового созрева-
ния) [1, 3, 5, 6, 8, 9, 11].

В единичных случаях описаны участки гипертри-
хоза на коже, полидактилия, нарушение деления лег-
ких на доли, врожденный стеноз позвоночного канала, 
атрезия ануса с ректовагинальным свищом, синдром 
Штурге–Вебера, участки телеангиэктазии и гиперпиг-
ментация макулы [3].

Неврологический статус характеризуется диффуз-
ной мышечной гипотонией (92 %), дисфагией, задер-
жкой психического развития (92 %) от умеренной 
(у 13 % пациентов) до тяжелой или глубокой степени 
(у 87 %). У 75 % пациентов отсутствует экспрессивная 
речь. Отмечаются нарушения поведения: раздражи-
тельность, агрессия и аутоагрессия (56 %), аутистиче-
ские проявления [1, 4–6, 11, 12].

Эпилептические приступы отмечаются, по данным 
разных авторов, у 58–72 % пациентов [1, 4]. Описаны 
следующие типы приступов: инфантильные спазмы, 
генерализованные тонико-клонические, тонические, 
фокальные, мультифокальные, атонические и мио-
клонические приступы, атипичные абсансы [3, 4, 6, 12, 
13]. Приступы дебютируют в периоде новорожденности 
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и прекращаются в дошкольном возрасте, но могут пер-
систировать в течение многих лет и требуют длитель-
ной антиэпилептической терапии [3].

N. Bahi-Buisson и соавт. описали течение эпилеп-
сии при микроделеции 1р36. Авторы обследовали 
91 пациента (64 – мужского пола, 27 – женского пола) 
в возрасте от 1 года до 25 лет (средний возраст – 7,8 го-
да). У 80 (87,9 %) пациентов имелась только делеция 
1p36, у остальных 11 (12,1 %) выявлены более сложные 
генетические перестройки [4]. Эпилепсия была диаг-
ностирована в 53 (58,2 %) случаях. В 42 (79,2 %) из них 
приступы дебютировали в первые 6 мес жизни, сред-
ний возраст дебюта составил 2,75 мес. Неонатальные 
приступы были описаны у 3 из 53 пациентов и пред-
ставлены генерализованными тоническими и фокаль-
ными приступами. У 7 из 53 пациентов приступы на-
чались в среднем в возрасте 2 лет 8 мес, и лишь у 1 из 53 
пациентов атипичные абсансы начались в возрасте 
15 лет. У 19 (35,9 %) больных развилась рефрактерная 
эпилепсия, у 2 (3,8 %) пациентов приступы не полно-
стью контролировались при приеме антиэпилептиче-
ских препаратов (АЭП) – частота составляла в среднем 
2 приступа в месяц, и у 32 (60,4 %) пациентов был 
достигнут хороший контроль приступов при антиэпи-
лептической терапии. Не получали АЭП 7 пациентов. 
Были описаны следующие приступы в дебюте: гене-
рализованные – в 25 случаях (среди них тонические 
приступы у 8 пациентов, тонико-клонические – у 6 боль-
ных, и у остальных – клонические / миоклонические 
приступы), фокальные – у 20 больных, инфантильные 
спазмы в 7 случаях и атипичные абсансы у 1 пациента 
с дебютом в 15 лет. Энцефалопатия развития и эпилеп-
тическая с инфантильными спазмами диагностирова-
на у 20 (21,9 %) пациентов, со средним возрастом де-
бюта 5 мес (диапазон от 2 до 10 мес). Авторы отмечают, 
что более ранний дебют инфантильных спазмов ассо-
циировался с менее благоприятным прогнозом по те-
чению эпилепсии у пациентов при синдроме 1р36 [4]. 
Случай фармакорезистентной эпилепсии у пациентки 
с делецией 1p36 описан S. Saito и соавт. [5].

G. Kanabar и соавт. описали 4 пациентов с деле цией 
1р36 и эпилепсией. У всех в анамнезе отмечались эпи-
зоды эпилептического статуса, а у 3 пациентов – 
склонность к кластерному течению обычных для них 
типов приступов и эпизоды апноэ. У 1 ребенка эпи-
лептическая природа апноэ была подтверждена 
при проведении видеоэлектроэнцефалографического 
мониторинга (ВЭМ), у остальных 3 пациентов эпизо-
ды апноэ купировались после назначения антиэпи-
лептической терапии [12].

Возраст установления генетического диагноза ва-
рьирует от периода новорожденности до 47 лет [3, 11]. 
В ряде случаев во время пренатального скрининга 

матерей пациентов выявляется повышенный уровень 
альфа-фетопротеина в крови [3]. У 8,8 % пациентов 
отмечается задержка внутриутробного развития плода 
[4]. Учитывая характер хромосомных нарушений (де-
леция), методом выбора является хромосомный ми-
кроматричный анализ.

По данным N. Bahi-Buisson и соавт., изменения 
по данным межприступной электроэнцефалографии 
(ЭЭГ) при эпилепсии при синдроме 1р36 отмечены 
в 87,8 % случаев [4]. Обеднение физиологических пат-
тернов фоновой активности сочетается с аномальной 
медленноволновой активностью тета-дельта диапазо-
на, главным образом, в задневисочно-теменно-заты-
лочной области у большинства пациентов. По данным 
интериктальной ЭЭГ регистрировались фокальные 
центрально-височные спайки у 6 пациентов, задневи-
сочно-височно-затылочные спайки – у 18 больных, 
персистирующие мультифокальные, диффузные и ге-
нерализованные высокоамплитудные спайки, поли-
спайки и комплексы спайк–волна – в 14 случаях. 
У пациентов с инфантильными спазмами отмечается 
гипсаритмия по данным ЭЭГ (типичная либо моди-
фицированная с очень медленными двусторонними 
высокоамплитудными волнами дельта-диапазона 
и спайками и полиспайками в лобных, центральных 
или затылочных областях, с билатеральной синхрони-
зацией) [4, 6].

G. Kanabar и соавт. отмечают локализацию эпи-
лептиформной активности в лобно-центрально-ви-
сочной области у 4 обследованных ими пациентов 
с моносомией 1р36 [12].

При проведении магнитно-резонансной томогра-
фии (МРТ) в половине случаев выявляется атрофия 
коры головного мозга с расширением боковых желу-
дочков. Гипомиелинизация выявляется в 40 % случаев, 
гипоплазия мозолистого тела – в 10 %, нормальные 
результаты МРТ – в 10 % случаев [4].

S. Saito и соавт. описали билатеральную перисиль-
виарную полимикрогирию, перивентрикулярную но-
дулярную гетеротопию у пациентов с моносомией 1р36 
[5, 13].

Лечение симптоматическое. Учитывая широкий 
спектр проблем, необходимо совместное наблюдение 
пациентов различными специалистами (неврологом, 
педиатром, кардиологом, офтальмологом, оторинола-
рингологом, челюстно-лицевым хирургом, ортопедом, 
психологом, психиатром, дефектологом).

Эпилептические приступы нередко оказываются 
резистентными к терапии [4, 5]. N. Bahi-Buisson и со-
авт. описывают успешное назначение оральных стеро-
идных гормонов в высоких дозах у пациентов с инфан-
тильными спазмами [4]. Среди АЭП пациенты получали 
фенобарбитал (5 случаев), вигабатрин* (3 случая), 

*Препарат не зарегистрирован в РФ.
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вальпроат (1 случай), бензодиазепины (2 случая); и во 
всех этих случаях лечение было недостаточно эффек-
тивным, отмечено развитие ранней тяжелой рефрак-
терной эпилепсии. У 1 пациента получена временная 
ремиссия на фоне приема вигабатрина, но через год 
возник рецидив полиморфных рефрактерных присту-
пов [4].

S. Nabatame и соавт. описали аггравацию инфан-
тильных спазмов и гипсаритмии по данным ЭЭГ после 
назначения карбамазепина. Авторы связывают эту 
реакцию с мутацией гена GABA-A рецептора [6].

P. Wexler и соавт. сообщают об 1 случае проведения 
гемисферэктомии у пациента с моносомией 1р36 для 
контроля над приступами. Поскольку в литературе 
представлено лишь 1 описание, результаты хирургичес-
кого лечения не являются обнадеживающими [14].

Представляем собственное наблюдение 3 случаев 
эпилептической энцефалопатии, обусловленной де-
лецией короткого плеча хромосомы 1 (1р36). Все па-
циенты мужского пола, возраст – 7, 6 и 2 года (средний 
возраст – 5 лет); наблюдаются с жалобами на эпилеп-
тические приступы разной степени тяжести и задержку 
психоречевого и моторного развития.

клинический случай 1
Пациент 1, 2 года. Жалобы на эпилептические при-

ступы, задержку моторного и психоречевого развития.
Анамнез жизни: ребенок от 1-й беременности, 1-х сроч-

ных самопроизвольных родов. При рождении масса тела 
2920 г, оценка по шкале Апгар – 7 / 8 баллов. На грудном 
вскармливании до 4 мес. Привит по индивидуальному 
календарю профилактических прививок. В 3 мес жизни 
осмотрен неврологом, установлен диагноз: последствие 
перинатального поражения центральной нервной систе-
мы, задержка психомоторного развития. В возрасте 
4 мес появились бледность кожных покровов и иктерич-
ность склер. Ребенок был госпитализирован в педиатри-
ческое отделение, в ходе обследования выявлена гемоли-
тическая анемия (снижение уровня гемоглобина до 60 г / л, 
в динамике – до 48 г / л, проба Кумбса 4+), имеющая 
тенденцию к нарастанию, что потребовало перевода 
ребенка в отделение реанимации и интенсивной терапии. 
При обследовании выявлено: цитомегаловирусная инфек-
ция в острой фазе, эрозивный гастрит, синдром билиар-
ной дисфункции, крипторхизм справа, открытое оваль-
ное окно 2–3 мм, нарушение мозгового кровообращения 
0–I степени, диагональная трабекула в полости левого 
желудочка, ангиопатия сетчатки обоих глаз. Получил 
переливание эритроцитарной массы, курс неоцитотек-
та, преднизолон внутривенно в дозе 30 мг / кг с последу-
ющим переводом на пероральное введение со снижением 
дозы, антибактериальную, инфузионную, симптомати-
ческую терапию (фолиевая кислота, креон, урсофальк, 
фосфалюгель, мотилиум, нексиум, эспумизан, бифи-
форм) – с положительной динамикой. До 9-месячного 

возраста по поводу аутоиммунной гемолитической ане-
мии принимал преднизолон перорально, в контрольных 
анализах крови уровень гемоглобина увеличился до 133 г / л, 
с дальнейшей тенденцией к снижению до 81 г / л. Далее 
получал внутривенный иммуноглобулин, что сопровожда-
лось на 3-и сутки терапии повышением температуры 
до фебрильных значений, с последующим развитием су-
дорог, которые купировались введением реланиума.

Анамнез болезни (история развития эпилепсии). 
Дебют приступов в возрасте 1 года после фебрильной 
провокации; отмечены фокальные немоторные приступы 
с частотой 3–4 приступа в день. ВЭМ (в возрасте 1 го-
да): в бодрствовании и во сне регистрируется региональ-
ная и диффузная эпилептиформная активность средним 
и высоким индексом, в центрально-височной области 
слева (С3–Т3), реже – в правых лобно-центральных от-
ведениях (F4–C4). Во сне – пробеги диффузной ритмич-
ной бета-активности. Однократно во сне зарегистри-
рован паттерн фокального приступа, исходящего 
из правой височной области (ритмичная активность 
тета-диапазона частотой 5 Гц, амплитудой до 150 мкВ, 
длительностью 25 с). Получал леветирацетам, фенобар-
битал. В возрасте 1 года 1 мес присоединились серийные 
эпилептические спазмы с частотой 2–4 серии в сутки 
после каждого сна, более 10 приступов в серии, в виде 
легкого откидывания головы назад, вытягивания губ, 
вскидывания рук и ног. При проведении ВЭМ зарегистри-
рована модифицированная гипсаритмия с редуцирован-
ным паттерном «разряд–угнетение» (рис. 1).

В возрасте 1 года 2 мес отмечались серийные тони-
ческие флексорные приступы, до 20 в серию, в ряде слу-
чаев серии заканчиваются приступами длительностью 
до 30–60 с с замиранием, цианозом лица, остановкой 
взора. Частота – 2–3 серии в сутки после каждого 
пробуждения. Получал фенобарбитал. При добавлении 
руфинамида – без эффекта, руфинамид отменен. Далее 
получал фенобарбитал в комбинации с вигабатрином.

В возрасте 1 года 4 мес регистрировались эпилепти-
ческие спазмы разной интенсивности: замирание с заве-
дением глаз вверх, 2 серии в сутки, от 9 до 35 спазмов 
в 1 серии. Между спазмами – ороалиментарные авто-
матизмы. При проведении ВЭМ (в возрасте 1 года 4 мес) 
регистрировалась синхронизированная гипсаритмия. 
Получал вигабатрин; введение топирамата, отмена па-
глюферала. В дальнейшем при проведении ВЭМ регистри-
руется модифицированная гипсаритмия с акцентом 
по височным отведениям левого полушария, динамика 
положительная. В настоящее время сохраняются эпи-
лептические спазмы, продолжается подбор терапии.

В неврологическом статусе (1 год 2 мес): окруж-
ность головы – 45 см, окружность груди – 48 см, большой 
родничок 2,0 × 2,0 см. Черепные нервы: зрачки равно-
мерные, за предметом следит фрагментарно. Нистагма 
нет. Лицо симметрично. Язык по средней линии. В дви-
гательной сфере: тонус мышц дистоничен, без явной 
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Рис. 1. Электроэнцефалограмма пациента 1: а – бодрствование: мультирегиональная эпилептиформная активность; б – сон: супрессивно-взрыв-
ной паттерн – разряды диффузной эпилептиформной активности сменяются периодами уплощения биоэлектрической активности продолжи-
тельностью до 3 с

Fig. 1. Electroencephalogram of patient 1: a – wakefulness: multi-regional epileptiform activity; б – burst-suppression pattern – discharges of diffuse epilep-
tiform activity alternate with periods of flattened bioelectric activity lasting up to 3 seconds

а

б
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асимметрии. Сухожильные рефлексы живые, равномерные 
с 2 сторон. Голову не держит. Опора на ноги снижена.

МРТ головного мозга в возрасте 6 мес: перивен-
трикулярная лейкомаляция, гипогенезия мозолистого 
тела, смешанная гидроцефалия на фоне кортикально-
субкортикальных атрофических изменений.

Генетическое обследование: исключены болезни 
обмена, в том числе болезни Краббе, Помпе, Фабри, Гоше, 
Нимана–Пика, мукополисахаридоз 1-го и 2-го типа.

При проведении секвенирования ДНК «Большая не-
врологическая панель» в лаборатории «Геномед» выявле-
на делеция хромосомы 1. Поскольку секвенирование не яв-
ляется стандартным методом оценки вариаций копий 
генов, в дальнейшем был проведен хромосомный микро-
матричный анализ, таргетный. Выявлена микроделеция 
участка короткого плеча (р) хромосомы 1 с позиции 
849466 до позиции 8574972, захватывающая регионы 
1р36.33–р36.23 (ОМ1М: 607872). Размер делеции – 
7725506 п. н. В дальнейшем врачом-генетиком был под-
твержден диагноз: синдром делеции короткого плеча хро-
мосомы 1 – 1р36, обусловленный спорадической мутацией, 
с низким генетическим риском для потомства родителей.

клинический случай 2
Пациент 2, 4 года. Жалобы на эпилептические при-

ступы (ежедневные эпилептические спазмы, чаще после 
пробуждения, до 10 приступов в день), задержку мотор-
ного и психоречевого развития.

Анамнез жизни: ребенок от повторной беременно-
сти (старший полусибс здоров), 2-х самопроизвольных 
родов. При рождении масса тела 2650 г, длина тела 
48 см, окружность головы 33 см, оценка по шкале Апгар – 
7 / 8 баллов; обвитие пуповиной. После рождения состо-
яние средней тяжести, крик слабый, мышечная гипотония, 
рефлексы новорожденного умеренно снижены. В течение 
14 сут находился в отделении патологии новорожденных 
с диагнозом: церебральная ишемия I–II степени, задер-
жка внутриутробного развития плода 1 степени. Раз-
вивается с задержкой: голову держит с 3–4 мес, начал 
переворачиваться в возрасте около 2 лет, садится 
с 2,5 года, в настоящее время не ходит, не говорит. На-
следственный анамнез не отягощен.

Анамнез болезни (история развития эпилепсии). 
Дебют приступов в возрасте 2 мес: экстензорные тони-
ческие спазмы при пробуждении. При проведении ЭЭГ 
(в возрасте 2 мес) регистрируются региональное замед-
ление в левой центральной области, эпилептиформная 
активность в виде единичных острых волн с тенденцией 
к диффузному распространению (рис. 2а). Получал валь-
проат (конвулекс) – приступы купировались, ремиссия 
сохранялась с 2 до 7 мес. В период ремиссии улучшилось 
развитие – научился переворачиваться, брать игрушки. 
В возрасте 6–7 мес отмечена остановка и регресс раз-
вития. В возрасте 7 мес возник рецидив эпилептических 
спазмов; приступы возникали с частотой до нескольких 

десятков в сутки, после пробуждения. Установлен диаг-
ноз синдрома Веста с трансформацией в симптомати-
ческую мультифокальную эпилепсию у ребенка с детским 
церебральным параличом (ДЦП) (атонически-астати-
ческая форма) и хромосомной патологией 1р36.

При проведении ВЭМ в возрасте 1 года регистриро-
валась мультирегиональная эпилептиформная актив-
ность в центрально-теменно-височной, лобно-централь-
но-височной, затылочно-височной области справа 
и слева с эпизодами «разряд–угнетение» (рис. 2б). ЭЭГ 
в возрасте 1 года 2 мес: в фоновой записи преобладает 
медленноволновая активность, наиболее выраженная 
в теменно-центральной области, высокоамплитудная 
тета-активность. Регистрируется эпилептиформная 
активность в виде единичных острых волн, комплексов 
острая – медленная волна в лобно-височной и затылоч-
ной-теменной областях, билатерально. Паттерн моди-
фицированной гипсаритмии (рис. 2в, г). При проведении 
ВЭМ в возрасте 3 лет сохраняется паттерн модифици-
рованной гипсаритмии.

Фармакологический анамнез. Вальпроат (депакин) – 
без эффекта; побочные эффекты в виде вялости и сонли-
вости. Топирамат (топамакс) – без эффекта. Вигабат-
рин – аггравация приступов; возбуждение, беспокойство, 
нарушение сна. От дальнейшего лечения (были рекомен-
дованы гидрокортизон, фенобарбитал, перампанел, ке-
тогенная диета) родители отказались, так как нега-
тивно относятся к медикаментозной терапии, не видят 
эффекта в отношении приступов и считают, что про-
тивосудорожные препараты «тормозят» развитие ре-
бенка. Обсуждалась возможность прехирургического 
обследования, однако с учетом микроделеционного син-
дрома и мультирегиональной эпилептиформной актив-
ности по данным ЭЭГ хирургическое лечение эпилепсии 
не было рекомендовано.

Неврологический статус (в возрасте 3 года 6 мес): 
масса тела – 14 кг, рост – 96 см (50–75 цен), окруж-
ность головы – 46 см (<3 цен), микроцефалия, густые 
брови, синофриз, гипоплазия верхней челюсти, короткий 
нос, гипоплазия мошонки. Контакт с ребенком ограничен, 
инструкции не выполняет, произвольного слежения нет. 
Черепные нервы: лицо симметрично, глотание не нару-
шено. В двигательной сфере: мышечный тонус снижен, 
больше в ногах. Сухожильные рефлексы симметричны. 
Астазия-абазия. В положении на животе удерживает 
голову, опирается на руки, переворачивается на бок, редко – 
на живот. Фенотип пациента представлен на рис. 3.

МРТ головного мозга: незавершенная миелинизация 
белого вещества.

Генетическое исследование: с помощью метода 
тандемной масс-спектрометрии исключены наследст-
венные аминоацидопатии и органические ацидурии; 
исключена спинальная мышечная атрофия.

При проведении сравнительной геномной гибридиза-
ции (НИИ генетики г. Томска) выявлена микроделеция 
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Рис. 2. Электроэнцефалограмма пациента 2: а – региональное замед-
ление в левой центральной области, эпилептиформная активность 
в виде единичных острых волн с тенденцией к диффузному распростра-
нению; б – мультирегиональная эпилептиформная активность в цен-
трально-теменно-височной, лобно-центрально-височной, затылочно-
височной области справа и слева с эпизодами «разряд–угнетение»; 
в – в возрасте 2 мес: эпилептиформная активность в виде единичных 
острых волн с тенденцией к диффузному распространению; г – в воз-
расте 1 год: мультирегиональная эпилептиформная активность в цен-
трально-теменно-височной, лобно-центрально-височной, затылочно-
височной областях справа и слева

Fig. 2. Electroencephalogram of patient 2: a – regional slowing in the left 
central region; epileptiform activity represented by single sharp waves with 
a tendency to diffuse propagation; б – multiregional epileptiform activity 
in the centroparietotemporal, centrofrontotemporal, and occipitotemporal 
areas in the right and left hemispheres with burst-suppression episodes; в – 
at the age of 2 months: epileptiform activity represented by single sharp waves 
with a tendency to diffuse propagation; г – at the age of 12 months: multi-
regional epileptiform activity in the centroparietotemporal, centrofrontotem-
poral, and occipitotemporal areas in the right and left hemispheres

а

в

б

г
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1p36.33–p36.32 (синдром микроделеции 1р36). У родите лей 
данная микроделеция не обнаружена.

клинический случай 3
Пациент 3, 6 лет. Жалобы на фебрильные судороги, 

задержку развития.
Анамнез жизни: ребенок от 1-х физиологических сроч-

ных быстрых родов, масса тела при рождении 2470 г, 
оценка по шкале Апгар – 8 / 9 баллов. После рождения 
отмечалась выраженная вялость. При проведении ней-
росонографии диагностировано внутрижелудочковое 
кровоизлияние II степени. Кормление через зонд в течение 
2 нед. Диагностирована расщелина мягкого нёба. До 1,5 мес 
находился в отделении патологии новорожденных с ди-
агнозом церебральной ишемии II степени. Отмечались 
срыгивания, плохо прибавлял в массе. До возраста 2,5 го-
да ел только протертую пищу, в дальнейшем после курса 
когитума, на фоне регулярных занятий с логопедом, на-
чал жевать. Моторное развитие: голову начал держать 
с 7–8 мес, вставал на четвереньки в 10 мес, с 10 до 15 мес 
находился в шине Виленского, самостоятельно садится 
с возраста 1,5 года, встает в кроватке с 1,5 года, само-
стоятельная ходьба – с 4 лет. В настоящее время от-
мечаются неустойчивость при ходьбе, частые падения; 
сохраняется неловкость мелкой моторики, однако само-
стоятельно ест ложкой, играет игрушками. Речевое 
развитие: говорит несколько слоговых слов («мама», 
«папа»). Речь понимает на бытовом уровне, выполняет 

просьбы, общается жестами. Развито подражание. По-
сещает детский сад (в сопровождении мамы), к заняти-
ям привлекается. Общается жестами. Знает цвета, 
формы, размеры, количество. Сон беспокойный, отмеча-
ется яктация. Навыки опрятности в стадии формиро-
вания (с 5 лет). Учится одеваться. Привит по индиви-
дуальному календарю. Систематически получает 
развивающие занятия (логопед, дефектолог, психолог), 
двигательную реабилитацию (лечебная физкультура, 
занятия на тренажерах «Корвит», «Мотомед», иппо-
тренажере).

Эпилептические приступы. В возрасте 14 дней 
на фоне лихорадки (вирусная инфекция) возник фебриль-
но-провоцируемый приступ (генерализованный тонико-
клонический). В дальнейшем повторилось 3 фебрильных 
приступа на фоне вирусных инфекций в возрасте 1,5; 
2 и 3 года. АЭП не получает.

Неврологический статус (в возрасте 6 лет):  мас-
са тела – 16 кг, рост – 105 см, окружность головы – 
47,5 см. Черепные нервы: лицо симметрично. Гипогнатия. 
Гипотония мышц речедвигательного аппарата. Язык 
по средней линии, напряжен, рот часто открыт. Затруд-
нено дыхание через нос. Саливация усилена. В двигатель-
ной сфере: мышечный тонус повышен в дистальных 
 отделах нижних конечностей в аддукторах бедер. Сухо-
жильные рефлексы снижены, без разницы сторон. Ходит 
самостоятельно, на широко расставленных ногах, сгла-
жен поясничный лордоз, опора на вальгусные стопы. 

Рис. 3. Фенотип пациента в возрасте 3 лет

Fig. 3. Patient’s phenotype at the age of 3 years
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Не может прыгать. При осмотре контактен, элементы 
стереотипного поведения.

ВЭМ дневного сна: основная активность – 8,0–8,5 Гц. 
В состоянии бодрствования эпилептиформной активно-
сти не выявлено. Во сне регистрируются медленноволно-
вые акцентуации в правой и левой лобно-центральной 
области; единичные пики амплитудой до 90 мкВ – в левой 
затылочной области.

МРТ головного мозга: расширение субарахноидаль-
ных пространств в височных отделах. Лейкопатия.

Генетическое исследование: при проведении хромо-
сомного микроматричного анализа выявлена микроделе-
ция короткого плеча 1р36.

Все 3 описанных клинических случая объединяет 
сочетание эпилептических приступов и задержки пси-
хического и моторного развития. Проявления эпилепсии 
варьируют от тяжелой формы с абсолютно резистентны-
ми к терапии эпилептическими спазмами (случаи 1 и 2) 
до легкого течения, с развитием приступов только на фо-
не лихорадки при вирусных инфекциях. Вероятно, раз-
личия по тяжести течения эпилепсии могут быть связаны 
с различной протяженностью мутации.

У всех детей отмечается задержка психоречевого 
развития. В отношении пациентов 1 и 2 можно пред-
полагать, что на фоне эпилептической энцефалопатии 
задержка развития усугубляется резистентным тече-
нием эпилептических приступов и продолжающими-
ся эпилептиформными разрядами по данным ЭЭГ. 
Пациенты 1 и 2 не говорят, не понимают обращенную 
речь, не выполняют даже простые инструкции, у них 
не сформировано самообслуживание. У пациента 3, 
напротив, самообслуживание и игровая деятельность 

развиты по возрасту, понимание речи сформировано 
в полном объеме, однако отмечается полное отсутствие 
экспрессивной речи. Результаты теста Векслера пока-
зывают низкую возрастную норму с преобладанием 
невербального интеллекта, поэтому мы не можем 
 диагностировать у него умственную отсталость, а рас-
цениваем нарушение речи как моторную алалию. По-
скольку у пациента 3 никогда не регистрировалась 
интериктальная эпилептиформная активность по дан-
ным ЭЭГ, можно предполагать, что уровень интеллек-
туального развития некоторым образом зависит от тя-
жести эпилепсии. Однако моторная алалия является 
тяжелым речевым нарушением, безусловно, влияющим 
на социализацию.

Третий симптомокомплекс, выявленный у всех 
пациентов, – синдром двигательных нарушений, ко-
торый мы расценили как синдром ДЦП. У пациентов 
1 и 2 диагностирована атонически-астатическая фор-
ма ДЦП (низкий мышечный тонус, астазия-абазия), 
у пациента 3 выявляется спастический гипертонус 
в дистальных отделах нижних конечностей. Пациент 
самостоятельно ходит, поэтому у него диагностирован 
ДЦП в форме спастической диплегии, степень тяжести 
1 по шкале больших моторных функций GMFCS.

Таким образом, наличие микроделеции 1р36 со-
провождается задержкой психоречевого и моторного 
развития независимо от наличия эпилепсии, т. е. пред-
ставленные случаи могут расцениваться в рамках 
не только эпилептической энцефалопатии, но и энце-
фалопатии развития. Однако мы полагаем, что на тя-
жесть задержки развития, помимо эпилепсии, оказы-
вает влияние протяженность делеции.
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ишемический инсульт в детском возрасте: 
осложнение течения CoVid-19 (описание 
клинического случая и обзор литературы)
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агентства; Россия, 194291 Санкт-Петербург, проспект Культуры, 4

к о н т а к т ы : Алена Михайловна Щетинина anela1993@mail.ru

В последнее время появляется все большее количество публикаций об осложненном течении новой коронавирусной 
инфекции у детей. В литературе описаны лишь единичные случаи острых нарушений мозгового кровообращения. 
В статье представлено описание клинического случая течения новой коронавирусной инфекции, осложненного 
ишемическим инсультом у мальчика 11 лет. Ишемический инсульт средней степени тяжести (pedNIHSS 14 баллов) 
возник на 7-е сутки после инфицирования вирусом SARS-CoV-2, на фоне мультисистемного воспалительного син-
дрома, проявлялся левосторонней гемиплегией и гемигипестезией, центральным парезом мимической мускулатуры 
средней степени тяжести, а также псевдобульбарным синдромом. Методы нейровизуализации подтвердили наличие 
ишемического очага в правом полушарии головного мозга с окклюзией правой средней мозговой артерии. На фоне 
лечения отмечался регресс неврологической симптоматики: появились минимальные движения в левой руке и ноге, 
мимической мускулатуре лица, также улучшились глотание и речь. спустя 1,5 мес после инсульта при обследовании 
не было выявлено маркеров, предрасполагающих к протромботическим состояниям, а также признаков системных 
заболеваний. По данным нейровизуализации произошла полная реканализация средней мозговой артерии, сохра-
нялись изменения в постишемическом очаге. Данный случай показывает возможность развития острого нарушения 
мозгового кровообращения на фоне коронавирусной инфекции у соматически здоровых детей и заставляет врача 
быть более настороженным при лечении коронавирусной инфекции.

ключевые слова: ишемический инсульт, клинический случай, COVID-19, SARS-CoV-2
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ischemic stroke in a pediatric patient: complication of the course of CoVid-19  
(clinical case and literature review)

A. M. Shchetinina1, V. P. Ivanov1, A. V. Kim1, G. G. Ivanova2, V. A. Malko1, T. M. Alekseeva1

1V.A. Almazov National Medical Research Centre, Ministry of Health of Russia; 2 Akkuratova St., Saint Petersburg 197341, Russia; 
2L.G. Sokolov Northwestern Research and Clinical Center, Federal Medical and Biological Agency; 4 Prospekt Kultury, Saint Petersburg 
194291, Russia

C o n t a c t s : Alena Mikhaylovna Shchetinina anela1993@mail.ru

Recently, there is a growing number of publications about the complicated course of the COVID-19 in children. The lite-
rature describes only a few cases of acute cerebrovascular diseases. In the case described in this paper, an 11-year-old 
boy presented with COVID-19 complicated by an ischemic stroke. Moderate ischemic stroke (pedNIHSS 14 points) oc-
curred on the 7th day after infection with the SARS-CoV-2 and the background of the multisystem inflammatory syndrome. 
It has started with the left hemiplegia, hemianesthesia, central-type facial moderate palsy, and pseudobulbar palsy. Focal 
brain ischemia in the right hemisphere brain and occlusion of the right middle cerebral artery was confirmed by neuro-
imaging data. The treatment observed regression of neurological symptoms: there were minimal movements in his left 
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arm and leg, facial muscles, also improved gulping and speech. After 1.5 months, the stroke was provided clinical exa-
mination: no markers predisposing to hypercoagulability or a prothrombotic state, as well as markers of systemic dise-
ases. According to neuroimaging data, was occurred recanalization of occluded middle cerebral artery, was post-
ischemic changes. This case shows the possibility of stroke against the background of COVID-19 in children without 
somatic problems and makes the doctor more vigilant during the treatment of COVID-19.

Keywords: case report, ischemic stroke, COVID-19, SARS-CoV-2

For citation: Shchetinina A. M., Ivanov V. P., Kim A. V. et al. Ischemic stroke in a pediatric patient: complication of the co-
urse of COVID-19 (clinical case and literature review). Russkiy zhurnal detskoy nevrologii = Russian Journal of Child 
Neurology 2022;17(2):47–54. (In Russ.). DOI: 10.17650/2073-8803-2022-17-2-47-54

Несмотря на развитие медицинских технологий, 
пандемия новой коронавирусной инфекции (COVID-19) 
встает на один уровень по значимости с эпидемиями 
чумы, холеры и гриппа, а в ряде случаев и превышает 
их по числу жертв и заболевших.

Ранее коронавирусы считались возбудителями ре-
спираторных и кишечных заболеваний, протекавших 
в легкой форме. Однако локальные эпидемии, вызван-
ные коронавирусами в 2003 г. в Китае (SARS) и 2012 г. 
на Ближнем Востоке (MERS), проявлялись высокой 
вероятностью тяжелого течения болезни и смерти 
(10 и 35 % соответственно, по данным Всемирной ор-
ганизации здравоохранения) [57].

Одной из важнейших особенностей новой корона-
вирусной инфекции является ее высокая контагиозность, 
способствовавшая крайне быстрой трансформации 
 локальной вспышки в эпидемию, а в дальнейшем – 
и в пандемию, несмотря на принятые противоэпиде-
мические меры. При уровне смертности меньшем, 
чем при SARS и, тем более, MERS, новое заболевание 
унесло значительно большее число жизней [34, 57].

Среди детского населения заболевание протекает 
преимущественно благоприятно, в малосимптомной 
или бессимптомной форме. Однако появляется все 
большее число публикаций об осложненном течении 
новой коронавирусной инфекции. Чаще всего диаг-
ностируют Кавасаки-подобный синдром. В то же вре-
мя накапливается материал о неврологических ослож-
нениях, особенно при среднетяжелом и тяжелом 
течении заболевания [14, 20, 28, 29, 41, 48, 51].

Среди неврологических симптомов выделяют го-
ловные боли, транзиторную энцефалопатию, судорож-
ный синдром. Описаны единичные случаи энцефали-
тов, манифестации демиелинизирующих заболеваний, 
синдрома Гийена–Барре, острых нарушений мозгово-
го кровообращения (ОНМК). Приводим описание 
клинического случая течения новой коронавирусной 
инфекции, осложненного ишемическим инсультом 
у пациента детского возраста.

клинический случай
Мальчик 11 лет поступил в ФГБУ «НМИЦ им. В. А. Ал-

мазова» в отделение нейрохирургии детского возраста 
с жалобами на слабость и снижение чувствительности 

в левой руке и ноге, нечеткую речь и асимметрию лица. 
Клинически диагностированы левосторонний спасти-
ческий гемипарез, гемигипестезия слева, центральный 
парез мимической мускулатуры слева, псевдобульбарный 
синдром.

Из анамнеза: ребенок соматически здоров. Ранее 
не имел тромбозов, повышенной кровоточивости, на ди-
спансерном учете не состоял. В начале декабря 2020 г. 
остро развилось инфекционное заболевание с субфебриль-
ной лихорадки с прогредиентным нарастанием в течение 
2 сут до пиретической. Отмечалось литическое сниже-
ние температуры тела до субфебрильной и нормальной 
на фоне приема нестероидных противовоспалительных 
препаратов (ибупрофен, парацетамол).

На 3-и сутки от начала заболевания на коже право-
го бедра появились эритематозные пятна, исчезающие 
при надавливании, которые в динамике слились и прио-
брели багрово-синюшный оттенок. Амбулаторно наблю-
дался педиатром, получал симптоматическое лечение.

На 6-е сутки госпитализирован в городскую детскую 
больницу. При поступлении отмечались субфебрильная 
лихорадка, вышеописанная кожная сыпь без возникнове-
ния новых элементов, яркие сухие губы, инъекции сосудов 
склер. По результатам параклинического обследования: 
умеренный лейкоцитоз, нейтрофилез, увеличение скоро-
сти оседания эритроцитов до 53 мм / ч, уровень С-реак-
тивного белка – 309 мг / л, уровень ферритина – 658 нг / мл, 
значительное повышение уровня D-димера. Проведено 
обследование на респираторные инфекции методом по-
лимеразной цепной реакции при поступлении: РНК SARS-
CoV-2, вируса гриппа и респираторно-синцитиального 
вируса не обнаружено. По данным рентгенографии орга-
нов грудной клетки патологии не выявлено. Электрокар-
диограмма, эхокардиография: синусовая тахикардия; 
данных, указывающих на поражение коронарных сосудов, 
наличие тромбов, не получено.

В связи с высокой вероятностью течения новой ко-
ронавирусной инфекции началась противовирусная, ан-
тибактериальная, антикоагулянтная (гепарин), симп-
томатическая терапия.

На 7-е сутки произошло резкое ухудшение состояния: 
угнетение сознания, левосторонняя гемиплегия, цент-
ральный парез мимической мускулатуры слева, псевдо-
бульбарный синдром, гиперестезия кожных покровов, 
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выраженный синдром интоксикации, признаки эксико-
за – губы сухие, покрыты корочками. Выполнена ком-
пьютерная томография (КТ) головного мозга с внутривенным 
контрастированием – КТ-картина территориального 
 ишемического инсульта в правой гемисфере головного 
мозга (бассейн правой средней мозговой артерии (СМА)). 
Вероятный тромбоз правой СМА в области бифуркации 
и сегмента М1 СМА справа. Незначительная дислокация 
срединных структур головного мозга. Левосторонний 
гайморит (рис. 1).

Выполнено дуплексное исследование артерий и вен 
шеи, нижних конечностей – сосуды проходимы, комплекс 
интима – медиа не утолщен, патологических внутри-
просветных образований не выявлено. Осмотрен офталь-
мологом: фоновая ангиопатия сетчатки, нейропатия 
зрительного нерва, острый кератоконъюнктивит обоих 
глаз.

Результат повторного обследования мазка из носо-
глотки на SARS-CоV-2 на 7-е сутки методом полимераз-
ной цепной реакции положительный, диагностирована 
новая коронавирусная инфекция, осложненная ишемиче-
ским инсультом в бассейне правой СМА.

Ребенок переведен в отделение интенсивной терапии 
для стабилизации состояния и дальнейшего наблюдения 
с клиническим диагнозом: ОНМК по ишемическому типу 
в бассейне правой СМА, COVID-ассоциированный пато-
генетический подтип; левосторонняя гемиплегия и геми-
гипестезия, левосторонний тяжелый неглект; по между-
народной шкале Pediatric NIH Stroke Scale (pedNIHSS) 
14 баллов (среднетяжелый инсульт), 5 баллов по шкале 
Рэнкина.

С учетом развития мультисистемного воспалитель-
ного синдрома (длительная высокая лихорадка, признаки 
васкулопатии, ОНМК, результаты параклинического 
обследования – лейкоцитоз, многократное повышение 
уровней С-реактивного белка, ферритина, прокальцито-
нина, D-димера) проведена коррекция терапии: повыше-
на доза антикоагулянтов (гепарин 250 Ед / кг / сут), до-
бавлены антиагреганты (ацетилсалициловая кислота 
100 мг / кг), высокодозный внутривенный иммуноглобулин 
(пентаглобин), ноотропные препараты (глицин, церебро-
лизин), проведена смена антибактериальной терапии 
на защищенные пенициллины (амоксициллин + клавула-
новая кислота), инфузионная терапия из расчета 
80 мг / кг / сут. Началась ранняя реабилитация пациента: 
позиционирование конечностей, сенсорная стимуляция 
слева (звуковая, зрительная, тактильная), лечебная фи-
зическая культура.

При контроле магнитно-резонансной томографии 
(МРТ) головного мозга и сосудов головного мозга через 
12 дней – зона ишемии с признаками геморрагической 
трансформации в лобно-височно-теменной области 
и в области базальных ядер правой гемисферы головного 
мозга, правой ножки мозга. МР-сигнал от правой СМА 
не определяется (рис. 2).

Проведена медицинская реабилитация (электрости-
муляция, массаж, лечебная физкультура), выполнена за-
мена прямых антикоагулянтов на непрямой (варфарин). 
Отмечалось улучшение функций глотания и речи до легкой 
степени тяжести, появились минимальные движения 
в левой ноге, руке (в дистальных отделах – 0 баллов, 
в проксимальных отделах – до 2 баллов) и мимической 

Рис. 1. Компьютерная томографическая ангиография от 05.12.2020: а – стрелкой отмечен участок тромбоза M1-сегмента правой средней 
мозговой артерии; б – отмечаются дислокация средней линии, компримирование правого бокового желудочка, снижение плотности мозговой 
ткани в бассейне правой средней мозговой артерии

Fig. 1. Computed tomography angiography from 05.12.2020: a – the arrow marks the site of thrombosis within M1 segment of the right middle cerebral ar-
tery; б – there is a dislocation by midline, lateral ventricle compression, a low density of brain tissue in the basin of the right middle cerebral artery

а б
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мускулатуре. Общая оценка по шкале pedNIHSS на мо-
мент выписки составила 10 баллов.

Спустя 1,5 мес после манифестации неврологическо-
го события пациент госпитализирован в ФГБУ «НМИЦ 
им. В. А. Алмазова», при обследовании выявлены цент-
ральный парез мимической мускулатуры слева легкой 
степени, центральный спастический левосторонний ге-
мипарез (в проксимальных отделах руки и ноги – до 3 бал-
лов, в кисти и стопе – 1 балл), левосторонняя гемиги-
пестезия, псевдобульбарный синдром (дисфагия, дизартрия 
и дисфония легкой степени); оценка по шкале pedNIHSS – 
9 баллов. Диагноз был дополнен оценкой по классификации 
CASCEDE [1, 7]: острый артериальный ишемический 
инсульт вследствие унилатеральной фокальной цере-
бральной артериопатии детства (тип 2).

По данным МРТ головного мозга от 28.01.2021 от-
мечаются обширные кистозно-глиозные изменения в бас-
сейне правой СМА. При выполнении контрастной МР-
перфузии выявлены соответствующие ишемическому 
очагу изменения среднего времени прохождения кон-
трастного вещества (mean transit time, MTT), времени 
до достижения максимальной (пиковой) концентрации 
контрастного вещества (time to peak, TTP) и объема 
церебрального кровотока (cerebral blood volume, CBV) 
(рис. 3).

По данным КТ-ангиографии от 29.01.2021 отмеча-
ется уменьшение калибра правых передней, средней и зад-
ней мозговых артерий. Изменений перфузии мозговой 
ткани вне участка ОНМК не выявлено. С учетом полу-

ченных данных нейровизуализации и времени с момента 
возникновения инсульта (более 1 мес), согласно класси-
фикации CASCEDE, можно говорить об обратимой ар-
териопатии.

Для оценки предрасполагающих к тромбозам факто-
ров отменены ацетилсалициловая кислота и варфарин. 
После этого на 7-е сутки проведено гематологическое 
обследование. Данных, указывающих на дисфункцию 
тромбоцитов (АДФ, ристомицин-, коллаген-, адреналин-
индуцированная), тромбоцитопатии (фактор Виллебран-
да), тромбофилию, не получено. Показатели коагуло-
граммы, активированное частичное тромбопластиновое 
время, фибриноген, гомоцистеин, волчаночный антико-
агулянт – в пределах референсных значений. Выявлено 
повышение уровня протеина C в крови до 124 % (норма 
59–112 %) при содержании протеина S на нижней гра-
нице нормы (76 %) (норма 76–127 %). Результаты об-
следования обсуждены с гематологом, принято решение 
о нецелесообразности дальнейшего продолжения анти-
агрегантной и антикоагулянтной терапии. Пациент 
выписан на амбулаторное лечение под наблюдение невро-
лога и педиатра с рекомендациями соблюдения адекват-
ного питьевого режима на фоне инфекционных заболева-
ний, повышенной физической нагрузки.

Пандемия COVID-19 поставила перед медицинс-
ким сообществом множество вопросов, часть из кото-
рых требуют дальнейшего исследования. Большинст-
во заболеваний новой коронавирусной инфекцией 
(около 80 %) протекают в виде инфекции верхних 

Рис. 2. Магнитно-резонансная томография головного мозга от 17.11.2020: а – Т2-взвешенные изображения: зона ишемии с участками геморра-
гической трансформации в бассейне правой средней мозговой артерии; б – МР-ангиография: признаки тромбоза M1-сегмента правой средней 
мозговой артерии

Fig. 2. Magnetic resonance imaging of the brain from 17.11.2020: а – T2-weighted images: ischemic zone with areas of hemorrhagic transformation in the basin 
of the right middle cerebral artery; б – magnetic resonance angiography: signs of thrombosis within M1 segment of the right middle cerebral artery

а б
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дыхательных путей. Примерно у 15 % инфицирован-
ных наблюдается тяжелое течение заболевания с по-
ражением легких и дыхательной недостаточностью, 
которое разрешается благоприятно. Примерно в 5 % слу-
чаев заболевание протекает крайне тяжело, с развити-
ем полиорганной недостаточности [58].

Частота неврологических симптомов у больных 
с SARS-COV-2 колеблется от 30 до 85 % [30, 35, 40], 
и они занимают 2-е место в структуре мультисистемно-
го поражения при COVID-19. Спектр неврологичес ких 
проявлений при COVID-19 очень широк и включает 
аносмию и агевзию [35], ишемические и геморрагиче-
ские инсульты, тромбозы вен головного мозга [44], эн-
цефалиты [43], поражение черепных и периферических 
нервов, в том числе синдром Гийена–Барре [52], а так-
же «мозговой туман» [50], головные и мышечные боли 
[18, 38], синдром хронической усталости, нарушения 
сна, панические атаки, тревожные и депрессивные рас-
стройства [15, 42, 53, 54], судороги и др. [2, 4, 5, 46, 47].

Ряд авторов относят проявление неврологической 
патологии на фоне новой коронавирусной инфекции 
к новому термину «нейроковид» [12, 19, 37]. Струк тура 
его включает периферическую нейропатию, нейрова-
скулит, нейромиопатию, энцефалопатию, паркин-
сонизм, психозы, инсульт, миелит, энцефалит, демие-
линизирующие заболевания. Неврологические 
нарушения при COVID-19 могут быть обусловлены 
гипоксемией, нарушениями гомеостаза и реологии 
крови, нейротропностью и нейровирулентностью 
SARS-CoV-2, иммуновоспалительными реакциями, 
а также смешанным воздействием перечисленных фак-
торов [6, 11, 16, 25, 26, 43, 45].

По данным литературы, частота ОНМК по ише-
мическому типу среди детского населения составляет 
от 1,3 до 1,72 на 100 тыс. [10]. Среди пациентов с новой 
коронавирусной инфекцией частота подобных ослож-
нений варьирует в пределах 2–6 %, с тенденцией к по-
вышению этого показателя у детей [22]. По данным 
L. A. Beslow и соавт., новая коронавирусная инфекция 
выявлялась у 4,7 % пациентов детского возраста с ОНМК 
по ишемическому типу. Также, согласно их исследо-
ванию, не более 50 % пациентов с ОНМК по ишеми-
ческому типу проходят тестирование на SARS-CoV-2 
[8]. Стоит отметить возможность развития ишемиче-
ских нарушений спустя 3–4 нед от начала заболева-
ния [3].

Рассмотрим патогенез тромбозов и непосредст-
венно ишемических инсультов при коронавирусной 
инфекции. Инфекция SARS-CoV-2 характеризуется 
не только поражением эпителия респираторного и ки-
шечного трактов, но и нейротропностью. Z. Varga и со-
авт. продемонстрировали существование эндотелиита 
как легочной, так и внелегочной локализации, при-
сутствие лимфоцитов и вирусов в воспалительном 
субстрате при данном заболевании [55]. H. Li и соавт. 
выдвинули гипотезу о вирусном сепсисе. В дальней-
шем вирусное поражение эндотелия было подтвержде-
но при выявлении специфических морфологических 
признаков [36].

Цитопатическое действие SARS-CoV-2 на эндоте-
лиоциты обусловливает массивный выход в кровь 
из телец Вайбеля–Палладе факторов свертывания VIII 
и VWF (Виллебранда), оказывающих мощное проко-
агулянтное действие [23, 24, 27].

Рис. 3. Магнитно-резонансная томография головного мозга от 28.01.2021: а – обширные кистозно-глиозные изменения правого полушария голов-
ного мозга, соответствующие бассейну правой средней мозговой артерии; б – снижение показателей CBV в зоне острого нарушения мозгового 
кровообращения по данным контрастной МР-перфузии

Fig. 3. Magnetic resonance imaging of the brain from 28.01.2021: а – еxtensive cystic-gliosis changes in the right hemisphere of the brain, corresponding to 
the basin of the right middle cerebral artery; б – reduced CBV index in ischemic zone, according to contrast magnetic resonance perfusion

а б
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Кроме того, имеются данные об инфицировании 
SARS-CoV-2 тромбоцитов непосредственно через ре-
цепторы (ангиотензинпревращающий фермент 2) 
или альтернативным путем [39], вследствие чего нару-
шается функциональная и морфологическая структу-
ра тромбоцитов. Главным образом это проявляется 
в увеличении секреции тромбоксана А2, факторов 
адгезии (Р-селектин), что приводит к проагрегантному 
состоянию за счет повышенной готовности к адгезии 
и агрегации с последующим переходом на фибриноген 
и коллаген. Как следствие, наблюдается повышение 
количества циркулирующих тромбоцитарно-лейкоци-
тарных агрегатов и в последующем развитие тромбо-
цитопатии потребления [27, 39, 59].

Новая коронавирусная инфекция может сопрово-
ждаться кожными проявлениями: эритематозно-па-
пулезно-везикулярными высыпаниями, кожной пур-
пурой, ливедо, акральными синюшными пятнами 
на различных участках кожи [41]. Гистологически вы-
явлено, что субстратом являются тромботический ва-
скулит и эндотелиит [14, 41, 48].

Особенности течения COVID-19 в детской популя-
ции в Великобритании охарактеризовали как «педиатри-
ческий синдром мультисистемного воспаления у детей, 
по времени совпадающий с SARS-CoV-2» (PIMS-TS), 
а в США – «мультисистемный воспалительный син-
дром у детей» (MIS-C). В России более распространен 
термин «Кавасаки-подобный синдром», или «новый 
мультивоспалительный синдром в рамках новой ко-
ронавирусной инфекции, протекающий как систем-
ный васкулит с поражением артерий мелкого и сред-
него калибра с поражением многих органов и систем» 
[20, 28, 29, 51].

Выраженная вирусемия, точнее РНКемия, прояв-
ления цитокинового шторма, множественность орга-
нов и тканей-мишеней способствуют развитию сис-
темного воспалительного ответа [13, 14, 21, 31, 33, 48, 
56]. Вирусный сепсис также способствует универсаль-
ному патологическому процессу в организме – разви-
тию диссеминированного внутрисосудистого сверты-
вания со сменой процессов гиперкоагуляции 
гипокоагуляцией потребления. Этим обусловливается 
развитие геморрагической трансформации ишемиче-
ских инсультов, а также геморрагического синдрома 
[9, 32, 49].

До сих пор недостаточно данных о потенциальном 
триггерном влиянии новой коронавирусной инфекции 
на возможное развитие ОНМК по ишемическому ти-
пу. Имеющиеся данные литературы предоставляют 
скудную информацию о лабораторных показателях 
и гематологическом статусе пациента. Также нет до-
статочного количества исследований по сопоставле-

нию изменения числа пациентов детского возраста 
с ОНМК по ишемическому типу в сравнении с перио-
дом до пандемии.

В представленном клиническом случае имеет место 
развитие тромбоза правой СМА на фоне течения новой 
коронавирусной инфекции у пациента 11 лет. Установ-
ленное незначительное нарушение системы гемостаза 
(дисбаланс протеинов С и S) обычно не имеет клини-
ческой значимости и не считается преморбидным фо-
ном для тромбозов [17].

Проявления васкулита в виде гиперемированных 
пятен, в дальнейшем трансформировавшихся в стаз 
сосудов и микротромбоз, позволили заподозрить те-
чение новой коронавирусной инфекции. Высокая ли-
хорадка, сухие губы с корочками, описанные жалобы 
родителей на нежелание ребенка пить и есть свиде-
тельствуют о синдроме интоксикации, дефиците жид-
кости, снижении объема циркулирующей крови и ее 
сгущении.

Наслоение имеющихся прокоагуляционных и про-
агрегантных состояний в структуре течения новой ко-
ронавирусной инфекции, васкулита, системного вос-
палительного ответа на эксикоз само по себе создает 
возможность для развития тромботических осложне-
ний. Наличие особенностей системы гемостаза, не 
проявляющихся в обычной жизни, может стать «по-
следней каплей» в возникновении тромбозов.

На наш взгляд, рутинное углубленное обследова-
ние у пациентов детского возраста с новой коронави-
русной инфекцией нецелесообразно. Однако при не-
типичном течении, а именно при возникновении 
геморрагической сыпи, дальнейшее обследование 
является необходимым для предотвращения возмож-
ности тромбозов крупных и средних сосудов, в том 
числе головного мозга, с последующим развитием 
ОНМК по ишемическому типу.

Представленное клиническое наблюдение течения 
новой коронавирусной инфекции свидетельствует 
о возможности развития ишемического инсульта у со-
матически здоровых детей.

За небольшой период исследования воздействия 
SARS-CoV-2 на организм человека были получены 
ответы на многие вопросы, в том числе на ряд вопро-
сов о патогенезе возникновения тромботических 
осложнений. Представленный клинический случай 
демонстрирует неразрывную связь проагрегантного 
и прокоагуляционного действия вируса SARS-CoV-2, 
развития системного воспалительного ответа, эксико-
за и минимальных гематологических особенностей 
организма (дисбаланс протеинов С и S) для реализации 
тромбозов у пациентов детского возраста без сопутст-
вующей патологии.
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к о н т а к т ы : Алла Владиславовна сыркина AllaSyrk@gmail.com

В статье представлен обзор литературы, посвященной редкому хромосомному делеционному синдрому – терминаль-
ной делеции длинного плеча хромосомы 11, или синдрому Якобсена, проявляющемуся аномалиями развития ске-
лета, врожденными пороками сердца, задержкой развития, аутизмом. болезнь представляет клинический интерес 
в связи со специфическим фенотипом и жизнеугрожающими, но потенциально курабельными состояниями: крово-
течениями и иммунодефицитом. Проведен анализ информационно значимых генов участка делеции хромосомы 11. 
Представлено клиническое наблюдение девочки с синдромом Якобсена с катамнезом до 6 лет. В наблюдаемом 
случае описаны ранее не упоминавшиеся в литературе симптомы: атаксия и ретропульсии. Также рассматриваются 
дифференциальная диагностика и критерии синдрома гипомиелинизации. Даны рекомендации по ведению жизне-
угрожающих состояний при этом заболевании в соответствии с американскими протоколами.

ключевые слова: синдром Якобсена, делеция длинного плеча хромосомы 11, делеция 11q23, гипомиелинизация, 
гемипарез, синдром Пэрис–Труссо, аутизм, задержка психомоторного развития, иммунодефицит
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Jacobsen syndrome. literature review and a case report
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C o n t a c t s : Alla Vladislavovna Syrkina AllaSyrk@gmail.com

The article presents a literature review of chromosomal deletion syndrome – terminal deletion of the long arm of chro-
mosome 11, Jacobsen syndrome, manifested by skeletal abnormalities, congenital heart defects, developmental delay, 
autism. The disease is of clinical interest in connection with a specific phenotype and life-threatening, but potentially 
curable conditions: bleeding and immunodeficiency. The analysis of informationally significant genes of the chromo-
some 11 deletion site is presented. A case report of a girl with Jacobsen syndrome with a follow-up history of up to 6 years 
is presented. In the observed case, previously unremarked symptoms were described: ataxia and retropulsion. The dif-
ferential diagnosis and criteria for hypomyelination syndrome are also analyzed. Recommendations are given for the ma-
nagement of life-threatening conditions in patients in accordance with American protocols.

Keywords: Jacobsen syndrome, deletion of the long arm of chromosome 11, deletion 11q23, hypomyelination, hemipa-
resis, Paris–Trousseau syndrome, autism, developmental delay, immunodeficiency
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Синдром Якобсена (СЯ) (OMIM: 147791) – хромо-
сомный делеционный синдром, обусловленный кон-
цевой делецией длинного плеча хромосомы 11. Кли-
нические проявления включают скелетные аномалии, 
тромбоцитопению, иммунодефицит, врожденные по-
роки сердца, умственную отсталость, аутизм [8, 19].

Заболевание относится к редким генетическим 
расстройствам. Зарегистрировано более 200 случаев 
в мире, распространенность – 1:100 000 с 2-кратным 
преобладанием женщин [19].

Синдром впервые описан в 1973 г. датским гене-
тиком Petrea Jacobsen, наблюдавшим семью, в 3 поко-
лениях которой были выявлены пациенты с транслока-
цией 11q23, унаследованной от отца, имеющие пороки 
развития и умственную отсталость. У одного из членов 
семьи выявлена трисомия хромосомы 11, что корре-
лировало с меньшей выраженностью симптомов [13]. 
Позднее описана концевая делеция 11q23, q24, q25 
de novo [23].

Проксимальные делеции до 11q23.3 связаны с раз-
витием голопрозэнцефалии, циклопии и аринэнцефа-
лии и несовместимы с жизнью [23]. Точка разрыва 
ДНК в локусе 11q23.3 совпадает с зоной повышенной 
ломкости (fragile) хромосомы, чувствительной к фола-
ту – FRA11B, поэтому СЯ относят также к фолатза-
висимым синдромам ломких (фрагильных) хромосом, 
которые включают также синдром Мартина–Белл [14, 
17, 23].

Среди информационно значимых «потерянных» 
участков длинного плеча хромосомы 11 выделяют гены 
BSX, NRGN, ETS-1, FLI-1, RICS (ARHGAP32). Пациен-
ты с более мелкими делециями имеют частичный фе-
нотип СЯ [8].

Ген ETS-1, расположенный в области 11q24.3, яв-
ляется фактором транскрипции, ассоциирован с де-
фектами межжелудочковой перегородки и миокарда 
левого желудочка [25]. Кроме того, ген ETS-1 экспрес-
сируется в клетках иммунной системы и влияет на про-
цессы дифференцировки Т- и В-клеток. Делеция этого 
гена ассоциирована с Т-иммунодефицитом, повышени-
ем количества IgG, IgE, включая аутоантитела [25].

Ген FLI-1 локализован в 11q24.3, отвечает за диф-
ференцировку мегакариоцитов в костном мозге. Па-
циенты, моноаллельные по FLI-1, в 88,5 % случаев 
рождаются с тромбоцитопенией и тромбоцитопатией, 
реализуя синдром Paris–Trousseau (Пэрис–Труссо) 
(OMIM: 188025). С течением времени количество 
тромбоцитов приходит в норму, тогда как дисфункция 
сохраняется, что может сопровождаться жизнеугрожа-
ющими кровотечениями [8].

Ген BSX (11q24.1) экспрессируется в нейронах 
 гипоталамуса, эпифиза. Делеция этого гена ассоци-
ирована с глобальным когнитивным нарушением, 
особенно с нарушением слухового внимания [5], из-
менениями пищевого поведения, низкими антропо-

метрическими показателями, нарушением контроля 
локомоции [24].

NRGN (нейрогинин) картирован в локусе 11q24.2. 
Этот ген кодирует субстрат постсинаптической проте-
инкиназы, который связывает кальмодулин в отсутст-
вие кальция. Предполагается, что NRGN является пря-
мой мишенью для гормонов щитовидной железы 
в мозге человека. Его потеря связана с психическими 
нарушениями при гипотиреозе и при СЯ [18].

Ген RICS (ARHGAP32) картирован в локусе 11q24.3 
и отвечает за рост дендритов и аксонов, синаптогенез 
[1, 22]. Делеция RICS проявляется клиникой рас-
стройств аутистического спектра [1, 8, 21]. RICS-де-
фицитные нейроны демонстрируют снижение поверх-
ностной экспрессии рецептора γ-аминомасляной 
кислоты типа A (GABAAR) и ослабленную GABAAR-
опосредованную синаптическую передачу. T. Nakamura 
и соавт. в эксперименте на животной модели RICS– /– 
показали улучшение социальных навыков и поведения 
на фоне введения клоназепама [21].

Количество «потерянного» генетического матери-
ала коррелирует со степенью тяжести проявлений СЯ. 
Так, потеря небольшого дистального участка может 
проявляться только лицевым дисморфизмом, тогда 
как потеря более протяженного участка сопровожда-
ется пороками развития внутренних органов, выра-
женным интеллектуальным дефицитом [8, 23].

Рождение 60 % детей с СЯ происходит в срок, ес-
тественным путем, со средними показателями длины 
и массы тела. После рождения дети часто нуждаются 
в длительном пребывании в стационаре в связи с по-
роками сердца, кровотечениями, трудностями при кор-
млении. До 20 % детей с СЯ погибают до 2 лет от врож-
денных пороков сердца и кровотечений [19].

Лицевой дисморфизм и аномалии скелета выра-
жены у всех пациентов с рождения; описаны следую-
щие нарушения: тригоноцефалия, гипертелоризм, 
косоглазие, птоз, широкая переносица, маленький 
вздернутый нос, тонкая верхняя губа, аномалии зуб-
ного ряда, низко посаженные ушные раковины, ко-
роткая широкая шея, синдактилия, клинодактилия, 
врожденная косолапость [11, 15, 19].

Большинство пациентов (89 %) в исследовании 
M. Haghi и соавт. имели низкие антропометрические 
показатели, но только у 50 % выявлялся дефицит инсу-
линоподобного фактора роста [12].

Самая большая группа из 110 пациентов с СЯ опи-
сана P. D. Grossfeld и соавт. в 2004 г. Почти у всех паци-
ентов с СЯ (94 %) были выражены проявления син-
дрома Paris–Trousseau, при котором тромбоцитопения 
у новорожденных может достигать критических зна-
чений. У 56 % пациентов были выявлены пороки сер-
дца различной степени тяжести, включая гипоплазию 
левых отделов сердца, требующие раннего хирургиче-
ского вмешательства вплоть до трансплантации сердца. 
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Описаны аномалии развития желудочно-кишечного 
тракта, однако трудности кормления обусловлены так-
же и ороалиментарной диспраксией. В половине слу-
чаев были диагностированы пороки развития почек 
(удвоение, гипоплазия) и мочеполовой сферы (крип-
торхизм, аномалии строения влагалища). Большинст-
во пациентов демонстрировали различные нарушения 
крупной и мелкой моторики, мышечную гипотонию. 
Некоторые пациенты нуждались в слуховых аппаратах. 
Когнитивное развитие варьировало от нормального 
коэффициента интеллекта (IQ) у 15 % пациентов 
до умеренной умственной отсталости у 38 %. Судо-
рожные приступы носили симптоматический характер 
и встречались менее чем в 1 % случаев [11].

При СЯ описаны изменения в анализах крови: 
гипогаммаглобулинемия, снижение количества Т-кле-
ток, комбинированный Т- и В-клеточный иммуноде-
фицит, лимфопения [2, 3, 7].

Нейровизуализация при СЯ в 65 % случаев выяв-
ляет синдром диффузной гипомиелинизации, также 
возможны спонтанные внутричерепные кровоизлия-
ния [9].

Представляем описание наблюдаемого нами кли-
нического случая.

клинический случай
Впервые семья обратилась в клинику, когда ребенку 

было 9 мес, для прохождения курса восстановительного 
лечения. Основной жалобой была задержка развития: 
девочка не могла сидеть, ползать, отсутствовала ле-
петная речь.

Из анамнеза жизни известно, что девочка рождена 
матерью, страдающей рассеянным склерозом. Ребенок 
от 4-й беременности, протекавшей с угрозой прерывания 
в I и III триместрах, гестозом, от 2-х родов путем ке-
сарева сечения на 33-й неделе гестации (выявлены абсо-
лютно короткая пуповина, истончение плаценты). Мас-
са тела при рождении – 1569 г, длина тела – 42 см, 
окружность головы – 31 см, окружность груди – 28 см, 
оценка по шкале Апгар – 6 / 7 баллов. В связи с нараста-
нием дыхательной недостаточности, явлениями умерен-
ной асфиксии девочка была переведена в отделение ин-
тенсивной терапии, где находилась на искусственной 
вентиляции легких в течение 3 сут. С 11-х суток жизни 
вновь прогрессировали дыхательные расстройства, выяв-
лены внутриутробная инфекция неуточненной этиологии, 
пневмония, некротизирующий энтероколит II стадии, 
внутрижелудочковое кровоизлияние I степени. Искус-
ственная вентиляция легких проводилась в течение 1 сут. 
С учетом особенностей фенотипа пациентки было прове-
дено генетическое обследование, выявившее делецию длин-
ного плеча хромосомы 11 (синдром Якобсена). В дальней-
шем девочка развивалась с задержкой: уверенно держала 
голову в положении на животе с опорой на предплечья 
с 6–7 мес, начала переворачиваться на живот в 8 мес.

При осмотре в возрасте 9 мес (скорригированный 
возраст – 6,5–7,0 мес) физическое развитие ребенка 
было низким, масса тела – 6700 г, окружность головы – 
43 см, большой родничок 1 × 1 см. Выражены множест-
венные стигмы дизэмбриогенеза: тригоноцефалия, гипер-
телоризм, блефарофимоз, эпикант, короткие глазные 
щели, широкая переносица, короткий нос, вздернутый 
кончик носа, узкая верхняя губа, аномалии зубного ряда, 
диспластичные и низко посаженные ушные раковины 
с деформированным завитком, широкое основание шеи, 
диспропорциональность, укорочение конечностей, паль-
цев, поперечная ладонная складка слева, клинодактилия 
V пальцев рук, широкое пупочное кольцо, воронкообразная 
деформация грудной клетки.

При оценке неврологического статуса отмечались схо-
дящееся содружественное косоглазие, легкий правосторон-
ний гемипарез, задержка психомоторного развития: девоч-
ка переворачивалась на живот самостоятельно, брала 
предложенную игрушку, улыбалась, гулила, эмоционально 
реагировала на мать. Отмечались стереотипии в руках.

Лабораторные исследования. В анализах крови вы-
явлена транзиторная тромбоцитопения 178–118 тыс. 
Ед / мкл с последующим спонтанным восстановлением 
до 265 тыс. Ед / мкл, лейкоцитурия до 37 в поле зрения, 
расширение чашечно-лоханочной системы правой почки 
по результатам ультразвукового исследования.

Методы нейровизуализации. Компьютерная томо-
графия головного мозга выявила симметричное снижение 
плотности белого вещества обеих гемисфер, уменьшение 
размеров передней черепной ямки, расширение межполу-
шарной щели до 9 мм в передних отделах, асимметричное 
расширение латеральных щелей (рис. 1). Магнитно-ре-
зонансная томография головного мозга в 9 мес демон-
стрировала симметричное повышение МР-сигнала 
от центральных и периферических отделов белого веще-
ства головного мозга в режимах Т2 и FLAIR. Структура 
подкорковых отделов, стволовых структур и мозжечка 
не изменена (рис. 2).

Динамика развития. В дальнейшем сохранялась 
задержка двигательного развития, хотя и отмечалась 
положительная динамика: девочка самостоятельно 
садится после 1,5 года, встала у опоры в 2 года, начала 
ходить с опорой с возраста 3 года 2 мес; начала ходить 
самостоятельно с 4 лет. При вертикализации стала явной 
статическая и динамическая атаксия с ретропульсиями, 
не приводившими к падениям. Динамика психоречевого 
развития не наблюдалась: сохранялись отдельные звуки, 
звукоподражание, изредка появлялись слоги.

В возрасте 1 года в связи с нарушением глотания 
заподозрена ларингомаляция, однако обследование не про-
водилось. В это же время было рекомендовано обследо-
вание у сурдолога в связи с вероятной нейросенсорной 
тугоухостью, обследование также не было проведено. 
Физическое развитие оставалось ниже среднего: рост 
3–10 перцентиль, масса тела 10–25 перцентиль.
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Регулярно проводились курсы восстановительного ле-
чения, нейропротективной терапии (получала актовегин, 
кортексин, пантогам) – без значимого клинического эф-
фекта. Также получала курсы аппаратной и окклюзи-
онной терапии у офтальмолога в связи с поражением 
постгеникулярных зрительных путей, гиперметропией 
высокой степени с астигматизмом, монолатеральным, 
расходящимся частично паретическим косоглазием.

Психолого-педагогическая коррекция не проводилась. 
Пароксизмальных состояний не отмечалось. Наблюдалась 
гематологом в связи с периодической лейкопенией, полу-
чила 2 курса человеческого иммуноглобулина внутривен-
но. Наблюдалась нефрологом в связи с врожденным поро-
ком развития почки: удвоением чашечно-лоханочной 
системы правой почки, хроническим пиелонефритом; 
перенесла тубулоинтерстициальный нефрит в возрасте 
4 лет. Наблюдается кардиологом с малыми аномалиями 
развития сердца. В 2 года 11 мес возникло носовое кро-
вотечение, потребовавшее госпитализации, не сопрово-
ждающееся тромбоцитопенией.

Нейровизуализация в динамике в возрасте 1 год 
10 мес выявила новые очаги повышения МР-сигнала в об-
ласти моста и продолговатого мозга, однако при послед-
нем исследовании в возрасте 4 лет данные очаги не визу-
ализировались. Оба МР-исследования демонстрируют 
стабильное повышения МР-сигнала в обеих гемисферах, 
без динамики.

Консультирована генетиком повторно в возрасте 
3 года 5 мес. При исследовании кариотипа выявлена хро-
мосомная аномалия: делеция длинного плеча хромосомы 
11: 46 ХХ (11q-); у родителей данная делеция отсутст-
вует. Установлен диагноз СЯ. Рекомендованы наблюде-
ние невролога, нефролога, ортопеда, генетика, психоло-
го-педагогическая коррекция.

На момент написания статьи возраст пациентки 
составляет 6 лет. В клинической картине на передний 
план выступают нарушения поведения: отсутствие це-
ленаправленных действий, разделения своих и чужих, 
ролевой игры, речи, имеют место расторможенность, 
двигательные стереотипии, вокализации. В неврологиче-
ском статусе сохраняется сходящееся косоглазие с двух 
сторон; гемипарез регрессировал; самостоятельная ходь-
ба в пределах комнаты, отмечаются динамическая 
атаксия и ретропульсии при ходьбе. Произвольный конт-
роль над функцией тазовых органов не сформирован. Ест 
пюрированную пищу, поперхивается при проглатывании 
крупных кусков, что является отражением диспраксии.

Представленный клинический случай в целом соот-
ветствует полному СЯ, вызванному de novo делецией 
11q23, однако имеет особенности по сравнению с дан-
ными литературы. Описания ретропульсии и мозжечко-
вой атаксии не встречаются в литературе, посвященной 
СЯ. По данным нейровизуализации у нашей пациентки 
однократно выявлялись очаги повышения МР-сигнала 
в Т2-режиме в области моста и продолговатого мозга. 

Рис. 2. Магнитно-резонансная томография, Т2-режим, аксиальный 
срез. Симметричный гиперинтенсивный сигнал белого вещества голов-
ного мозга

Fig. 2. T2-weighted magnetic resonance image, axial section. Symmetric 
hyperintense of brain white matter

Рис. 1. Компьютерная томография головного мозга, аксиальный срез. 
Тригоноцефалия. Симметричное снижение плотности белого вещест-
ва головного мозга

Fig. 1. Computed tomography scan, axial section. Trigonocephaly. Symmet-
ric hypointense of brain white matter
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Возможно, эти изменения миелинизации нашли свое 
отражение в клинической картине. С другой стороны, 
корковая астазия-абазия может имитировать мозжеч-
ковую атаксию, а симптом Хеннера напоминает ре-
тропульсии, что также необходимо дифференциро-
вать.

Ведущий нейрорадиологический синдром – гипо-
миелинизация, выявленный при магнитно-резонанс-
ной томографии у нашей пациентки, требует проведе-
ния дифференциального диагноза, прежде всего, 
с группой лейкодистрофий. В нашем случае отсутст-
вовали такие симптомы, как регресс развития, судо-
рожные приступы и дискинезии, а также отмечался 
высокий индекс стигм дизэмбриогенеза, что не соот-
ветствовало клинической картине демиелинизации. 
А. Г. Осборн рекомендует идентифицировать гипомиели-
низацию только при получении идентичного МР-изо-
бражения белого вещества в 2 динамических исследо-
ваниях, а также сопоставлять степень миелинизации 
с возрастом ребенка. В нашем случае повторные МР-ис-
следования в возрасте 9 мес, 1 года 10 мес и 4 года 
 демонстрировали сходную картину повышения МР-сиг-
нала от белого вещества в Т2-режиме и не соответст-
вовали возрасту ребенка. Дифференциальный ряд 
гипомиелинизации также включает недоношенность, 
экзогенные токсические воздействия в периоде ново-
рожденности и первичные синдромы гипомиелини-
зации, такие как болезнь Пелицеуса–Мерцбахера. 
Учитывая раннее выявление СЯ, в структуре которого 
описаны явления глобальной диффузной гипомиели-

низации, проведения дифференциального диагноза 
с этой группой заболеваний не потребовалось.

Актуальность своевременного генетического об-
следования объясняется существованием жизнеугро-
жающих, но курабельных состояний у пациентов с СЯ. 
Разработаны зарубежные клинические рекомендации 
по ведению пациентов с СЯ [10]. При необходимости 
оперативного вмешательства пациенты с СЯ нужда-
ются в предварительной трансфузии тромбоцитарной 
массы даже при нормальном количестве тромбоцитов 
в периферической крови [8]. Протокол действий 
при кровотечении у пациентов с СЯ также предусма-
тривает применение аминокапроновой кислоты в ви-
де орошения слизистой оболочки или приема внутрь 
у пациентов с носовым кровотечением или кровоте-
чением при стоматологических процедурах [20]. В со-
ответствии с американскими рекомендациями рутин-
ная вакцинация показана при отсутствии дефицита 
Т-клеток; препарат моноклональных антител синагис 
рекомендован детям до 2 лет для профилактики ин-
фекции, вызванной респираторным синцитиальным 
вирусом, раннее начало антибактериальной терапии 
и профилактическое назначение антибиотиков пока-
заны детям с установленным снижением числа Т-клеток 
или гипогаммаглобулинемией, рекомендовано введение 
внутривенного или подкожного иммуноглобулина [6].

Пренатальная неинвазивная диагностика возмож-
на с помощью ультразвукового скрининга [4], молеку-
лярного анализа циркулирующей бесклеточной эм-
бриональной ДНК из материнской плазмы [16].
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Перинатальный инсульт (клиническое наблюдение)

К. В. Макеева1, А. А. Макарова1, 2, А. А. Усынина2

1ГБУЗ АО «Архангельская областная клиническая больница»; Россия, 163045 Архангельск, проспект Ломоносова, 292; 
2кафедра неонатологии и перинатологии ФГБОУ ВО «Северный государственный медицинский университет» Минздрава 
России; Россия, 163069 Архангельск, проспект Троицкий, 51

к о н т а к т ы : Анна Александровна Усынина perinat@mail.ru

Перинатальные инсульты, и в частности внутричерепные кровоизлияния у плода, являются актуальной проблемой 
современной перинатальной медицины и неонатальной неврологии ввиду сложности диагностики и неопределен-
ности прогноза. Тяжесть исходов внутричерепных кровоизлияний у плода варьирует в зависимости от локализации 
и объема поражения. Представляем собственное наблюдение пациента с антенатальным внутричерепным кровоиз-
лиянием. Минимальные клинические проявления в неонатальном периоде сопровождаются значимыми изменени-
ями, выявленными при применении методов нейровизуализации и электроэнцефалографии, что делает прогноз 
при данной патологии более серьезным и определяет необходимость большей настороженности у неонатологов 
и неврологов в отношении подобных случаев.

ключевые слова: внутричерепное кровоизлияние, геморрагический инсульт у плода, новорожденный, перинаталь-
ный инсульт

для цитирования: Макеева К. В., Макарова А. А., Усынина А. А. Перинатальный инсульт (клиническое наблюдение). 
Русский журнал детской неврологии 2022;17(2):61–4. DOI: 10.17650/2073-8803-2022-17-2-61-64

Perinatal stroke (a case report)

K. V. Makeeva1, A. A. Makarova1, 2, A. A. Usynina2

1Arkhangelsk Regional Hospital; 292 Lomonosova Prospekt, Arkhangelsk 163045, Russia; 

2Northern State Medical University; 51 Troitskiy Prospekt, Arkhangelsk 163069, Russia

C o n t a c t s : Anna Aleksandrovna Usynina perinat@mail.ru

Perinatal stroke and, in particular, intracranial hemorrhage in fetus refer to topical issues of modern perinatology and 
perinatal neurology because of diagnostic challenges and uncertain prognosis. The severity of outcome in intracranial 
hemorrhage in fetus depends on its localization and affected area. We report a case of fetal stroke in а newborn. In the pa-
tient, initial minimal clinical signs were accompanied by pathological changes detected by visual diagnostic methods 
and electroencephalography. This makes prognosis more challenging and requires the vigilance of neonatologists and pe-
diatric neurologists.

Keywords: intracranial hemorrhage, fetal stroke, newborn, perinatal stroke

For citation: Makeeva K. V., Makarova A. A., Usynina A. A. Perinatal stroke (а case report). Russkiy zhurnal detskoy nevro-
logii = Russian Journal of Child Neurology 2022;17(2):61–4. (In Russ.). DOI: 10.17650/2073-8803-2022-17-2-61-64

Перинатальные инсульты приводят к неврологи-
ческим нарушениям разной степени тяжести у детей. 
Среди живорожденных детей данная патология встре-
чается с частотой 1:1600–1:3000 [4, 9, 10]. Геморраги-
ческий инсульт у плода относится к редким осложне-
ниям беременности. Ввиду трудности антенатальной 
диагностики внутричерепного кровоизлияния (ВЧК) 
истинная частота кровоизлияний во внутриутробном 
периоде остается неясной, и, вероятно, она выше за-

явленной [11]. Геморрагический инсульт плода встре-
чается с частотой от 1 на 65 000 доношенных беремен-
ностей [6] до 0,9–1,0 на 1000 случаев беременности 
любого срока начиная с 20 нед, по данным референс-
ных центров [8, 14]. J. Teixeira и соавт. (2017) [13] выя-
вили 1 случай предполагаемого геморрагического ин-
сульта среди 17 056 новорожденных с гестационным 
возрастом 34 нед и более. При аутопсии мертворожден-
ных ВЧК выявлено у 6 % плодов [12].
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Среди возможных факторов риска данной патоло-
гии выделяют инфекции, аллоиммунную тромбо-
цитопению, нарушения коагуляции, наркотическую 
зависимость матери, синдром фето-фетальной транс-
фузии, травму матери [5]. При отсутствии очевидного 
фактора риска следует исключить генетическую пато-
логию [3]. Прогноз при ВЧК у плода зависит от этио-
логии ВЧК, срока беременности матери на момент его 
возникновения, а также локализации и обширности 
поражения. В серии наблюдений [7] выживаемость 
к возрасту 1 мес составила 59 %, а к годовалому возра-
сту у 52 % оставшихся под наблюдением детей не бы-
ло выявлено неврологических нарушений. Худшие 
исходы были отмечены при тяжелых внутрижелудоч-
ковых кровоизлияниях. В то же время B. Adiego и соавт. 
(2017) [1] указывают на легкие и умеренные двигатель-
ные нарушения у 71,4 % детей с внутрижелудочковы-
ми кровоизлияниями III и IV степени.

Представляем собственное наблюдение клиниче-
ского случая.

клинический случай
Девочка от 4-й беременности, протекавшей на фоне 

осложненного акушерского анамнеза (медицинский аборт 
и замершая беременность), рецидивирующего вагинита 
(санирована), цервицита (в посеве – Enterococcus faeca-
lis 105, санирована), анемии легкой степени (терапия 
препаратами железа). Обследование на сифилис, гепа-
тит В, вирус иммунодефицита человека, стрептококк 
группы В – отрицательный результат. При детальном 
выяснении анамнеза мать девочки отметила эпизодиче-
ское образование экхимозов после случайной травмы. 
Menses обильные. Также отмечались ежедневные носовые 
кровотечения во время беременности. Во время беремен-
ности консультирована гематологом; диагностирована 
«умеренная тромбоцитопения», не требующая лечения. 
Ультразвуковое исследование плода на сроке беременно-
сти 19 нед гестации – без патологии.

Роды 2-е, срочные, на 41-й неделе, I период родов – 6 ч, 
II период родов – 11 мин, безводный промежуток – 3 ч 
41 мин. Околоплодные воды светлые, 1500 мл. Масса тела 
при рождении – 3140 г (P27.2), длина тела – 50 см (P56,5), 
окружность головы – 32 см (P2.6). Оценка по шкале Ап-
гар – 8 / 8 баллов. Состояние при рождении удовлетвори-
тельное. Девочка находилась в палате совместного пре-
бывания, получала грудное молоко, отмечались нечастые 
необильные срыгивания. На 3-и сутки жизни отмечен 
эпизод клонико-тонических судорог: сжатие в кулак 
и вращательные движения кистей. Патологии со сто-
роны большого родничка не отмечено. После возникнове-
ния приступа девочка была переведена в палату интен-
сивного наблюдения и затем, в тот же день, в отделение 
патологии новорожденных. В динамике судороги не по-
вторялись. Двигательная активность соответствовала 
норме, рефлексы новорожденного хорошо выражены. 

С 13-х суток жизни возобновлено грудное кормление 
по требованию. Признаков внутричерепной гипертензии 
и патологической глазной симптоматики не было. При-
рост окружности головы с рождения за 3 нед составил 
3,5 см.

В 1-е сутки жизни в общем анализе лейкоциты 
37,87 × 109 / л, эритроциты 4,97 × 1012 / л, гемоглобин 
156,1 г / л, тромбоциты 196 × 109 / л, лимфоциты 10 %, 
палочкоядерные нейтрофилы 1 %, сегментоядерные ней-
трофилы 72 %. При последующем контроле общего ана-
лиза крови отмечено снижение уровня гемоглобина 
до 121,5 г / л к 22-м суткам жизни при отсутствии от-
клонения других параметров. Коагулограмма, уровень 
VIII, IX факторов свертывания крови, агрегация тром-
боцитов на 8-е сутки жизни – в пределах референсных 
значений. Биохимический анализ крови с исследованием 
уровня глюкозы, электролитов – без патологических 
изменений. Уровень С-реактивного белка – 2,7 мг / л. 
На 5-е сутки жизни обследована на внутриутробные 
инфекции методом полимеразной цепной реакции (в кро-
ви ДНК цитомегаловируса, вируса простого герпеса 1-го 
и 2-го типов, вируса Эпштейна–Барр и токсоплазмы 
не выявлены) и иммуноферментным анализом (IgМ от-
рицательны в отношении всех исследованных патогенов).

Нейросонография в возрасте 3 сут жизни: в парен-
химе лобной, частично теменной области справа визуа-
лизируется образование размерами 50 × 37 × 31 мм, по-
вышенной эхогенности, неоднородной структуры 
(больше данных в пользу гематомы, возможно, связанной 
с передним рогом правого бокового желудочка), за счет 
данного образования определяется смещение срединных 
структур влево на уровне лобно-теменной области. Ней-
росонография в возрасте 19 сут: ультразвуковые при-
знаки паренхиматозного кровоизлияния лобно-теменной 
области справа в стадии резорбции, субдуральная гема-
тома справа в стадии резорбции. Смещение срединных 
структур влево. Компьютерная томография головного 
мозга в возрасте 3 сут: правосторонняя полушарная ли-
стовидная субдуральная гематома. Гематома правой 
лобной доли с поперечной дислокацией (рис. 1). Магнит-
но-резонансная томография (с контрастным усилением) 
в возрасте 4 сут: внутримозговая гематома в правой 
лобной доле. Субдуральная полушарная гематома справа 
(рис. 2). Магнитно-резонансная томография артерий 
головного мозга в возрасте 12 сут: аневризм, артерио-
венозных мальформаций не выявлено (рис. 3).

Электроэнцефалография на 13-е сутки жизни: заре-
гистрирован единичный генерализованный пароксизмаль-
ный разряд эпилептиформной активности с акцентом 
в правом полушарии. В динамике через 5 сут в состоянии 
бодрствования эпилептиформной активности не выяв-
лено.

Осмотрена специалистами: неоднократно невроло-
гом, диагноз на 19-е сутки жизни: «Перинатальный ин-
сульт. Внутричерепное кровоизлияние: паренхиматозное 
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кровоизлияние в лобно-теменной области справа. Субду-
ральная гематома. Судорожный синдром в анамнезе»; 
офтальмологом, диагноз: «Преретинальное кровоизлия-
ние правого глаза»; гематологом, заключение после дооб-
следования на 14-е сутки жизни: «В настоящий момент 
данных, указывающих на коагулопатию, не выявлено»; 
нейрохирургом, диагноз после дообследования на 13-е сут-
ки жизни: «Острое внутримозговое кровоизлияние в правую 
лобную долю с прорывом в субарахноидальное простран-
ство с формированием внутримозговой и субдуральной 
гематом. Оперативное лечение не показано ввиду отсут-
ствия клинической картины внутричерепной гипертензии». 
Терапия: фенобарбитал в нагрузочной дозе 20 мг / кг / сут 
с последующим переходом на поддерживающую дозу 
5 мг / кг / сут со снижением с 11-х суток жизни до 
4 мг / кг / сут; гемостатическая терапия (менадиона на-
трия бисульфит, этамзилат); местное лечение – введе-
ние увлажняющего офтальмологического раствора в пра-
вый глаз в течение 10 сут.

Девочка выписана в возрасте 22 сут. Диагноз клини-
ческий: «Основной: перинатальный инсульт. Внутриче-

репное кровоизлияние: паренхиматозное кровоизлияние 
в лобно-теменной области справа. Субдуральная гема-
тома. Сопутствующий: преретинальное кровоизлияние 
правого глаза».

При дальнейшем наблюдении в возрасте 2 мес: окруж-
ность головы – 36,5 см (+4,5 см с рождения), неврологи-
ческий статус без особенностей; в возрасте 3 мес окруж-
ность головы – 38 см (+1,5 см за месяц), умеренная 
гипотония в плечевом поясе, развитие соответствует 
возрасту. Нейросонография в возрасте 3 мес выявила 
сформированную на месте гематомы кисту. Электроэнце-
фалография амбулаторно в возрасте 1,5 мес: фотопарок-
сизмальная реакция в виде генерализованной эпилептиформ-
ной активности; в возрасте 2,5 мес: зарегистрирована 
генерализованная эпилептиформная активность. С уче-
том данных электроэнцефалографии дополнительно 
к фенобарбиталу (3 мг / кг / сут) назначен леветирацетам 
в дозе 14 мг / кг / сут.

Представленный клинический случай демонстри-
рует сложность выявления этиологического фактора 
ВЧК плода (возможные факторы: тромбоцитопения 
у матери, инфекция плода за несколько недель до ро-
дов без признаков активности процесса к моменту 
рождения, сосудистые мальформации головного моз-
га) и диссонанс между минимальными клиническими 

Рис. 1. Компьютерная томограмма головного мозга: правосторонняя 
полушарная листовидная субдуральная гематома. Гематома правой 
лобной доли с поперечной дислокацией

Fig. 1. Computed tomography of the brain: a right-sided hemisphere subdural 
hematoma, a right frontal lobe hematoma with dislocation

Рис. 2. Магнитно-резонансная томография головного мозга (с контрастным усилением): внутримозговая гематома в правой лобной доле. Субду-
ральная полушарная гематома справа

Fig. 2. Magnetic resonance tomography with contrast: a right frontal lobe hematoma, a right-sided hemisphere subdural hematoma

Рис. 3. Магнитно-резонансная томография артерий головного мозга

Fig. 3. Magnetic resonance tomography of brain arteries
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проявлениями при динамическом наблюдении за ре-
бенком и отрицательной динамикой по данным элек-
троэнцефалографии. Последний фактор может ассо-

циироваться с нарушением последующего развития 
ребенка [2] и определяет необходимость дальнейшего 
наблюдения детским неврологом.
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