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Введение. Синдром инфантильных эпилептических спазмов (СИЭС) относится к тяжелым формам эпилептических 
энцефалопатий раннего возраста и ассоциирован с высоким риском развития фармакорезистентности, тяжелых 
когнитивных нарушений и преждевременной летальности. Прогноз заболевания зависит от сроков назначения  
и адекватности терапии первой линии. Несмотря на универсальность проблемы отложенного лечения СИЭС, кон-
кретные этапы маршрута пациента, на которых формируются задержки, могут существенно различаться в зависи-
мости от модели оказания медицинской помощи.
Цель исследования – выявить ключевые пороговые этапы маршрута пациента и основные препятствия для свое
временной рациональной терапии у детей с СИЭС в условиях системы оказания помощи в г. Санкт-Петербурге.
Материалы и методы. Проведено ретроспективное обсервационное исследование на основании архива амбула-
торной клиники «Эпиджей» с 2018 г. Включено 130 детей с диагнозом СИЭС, установленным в соответствии с кри-
териями Международной противоэпилептической лиги. Проанализированы клинико-анамнестические данные, 
результаты магнитно-резонансной томографии, электроэнцефалографии/видеоэлектроэнцефалографических мо-
ниторингов и генетического обследования. Выполнен пороговый анализ 6 последовательных этапов маршрута 
пациента: от первичного распознавания эпилептических спазмов (ЭС) до назначения адекватных схем терапии 
препаратами первой линии. Проведена оценка ранней эффективности стартовой терапии через 2 нед от ее иници-
ации.
Результаты. Нарушения развития до дебюта ЭС выявлены у 78 % детей, потенциально эпилептогенные изменения  
по данным магнитно-резонансной томографии – у 67 %. Каузативные генетические варианты обнаружены у 18 % пациен-
тов всей когорты. У 39 % пациентов диагноз не был установлен в течение первого месяца после дебюта ЭС. У 96 (74 %)  
из 130 детей рациональная терапия стартовала более чем через месяц от дебюта ЭС. Выделено 6 порогов возможной 
задержки терапии. Основным этапом потерь являлось позднее распознавание ЭС на этапе первичного обращения 
(минус 27 детей из 130). Более того, задержка на этом этапе лишала ребенка всех шансов получить своевременную 
терапию и служила неодолимым препятствием для своевременной реализации последующих звеньев лечения. Сле-
дующим по важности препятствием оказалось назначение на старте адекватных схем терапии препаратами первой 
линии. При этом эффективность стартовой терапии препаратами первой линии оказалась более чем в 12 раз выше, 
чем эффективность стандартных антиэпилептических препаратов. 
Выводы. Достижение своевременной рациональной терапии при СИЭС является результатом прохождения несколь-
ких последовательных порогов маршрута пациента. Ключевыми системными препятствиями в условиях г. Санкт-
Петербурга являются позднее распознавание ЭС и недостаточная реализация терапии первой линии. Полученные 
данные подчеркивают необходимость анализа маршрута пациента в рамках конкретной модели оказания помощи 
и разработки целевых программ раннего выявления и оптимизации стартовой терапии.

Ключевые слова: синдром инфантильных эпилептических спазмов, пороговый анализ, маршрутизация пациента, 
терапия первой линии, вигабатрин, гормональная терапия, глюкокортикостероиды
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Background. Infantile epileptic spasms syndrome (IESS) is one of the most severe forms of early-onset epileptic 
encephalopathies and is associated with a high risk of pharmacoresistance, severe cognitive impairment, and premature 
mortality. Disease prognosis critically depends on the timeliness and adequacy of first-line therapy. Although delayed 
treatment of IESS is a universal problem, the specific stages of the patient care pathway at which delays occur may vary 
substantially depending on the organization of healthcare delivery.
Aim. To identify key threshold stages of the patient care pathway and major barriers to timely initiation of rational 
therapy in children with IESS within the healthcare system of Saint Petersburg.
Materials and methods. A retrospective observational study was conducted using the archive of the Epilepsy Clinic 
since 2018. A total of 130 children diagnosed with IESS according to International League Against Epilepsy criteria were 
included. Clinical and anamnestic data, magnetic resonance imaging findings, electroencephalography/video-
electroencephalography monitoring results, and genetic testing data were analyzed. A threshold analysis of six 
consecutive stages of the patient care pathway was performed, from initial recognition of spasms to prescription  
of appropriate first-line therapy regimens. Early treatment response was assessed 2 weeks after therapy initiation
Results. Developmental abnormalities prior to epileptic spasms onset were identified in 78 % of children; potentially 
epileptogenic magnetic resonance imaging abnormalities were found in 67 %. Causative genetic variants were detected 
in 18 % of the entire cohort. In 39 % of patients, the diagnosis was not established within the first month after spasm 
onset. In 96 (74 %) of 130 children, rational therapy was initiated more than one month after spasm onset. Six threshold 
points of potential treatment delay were identified. The main point of patient loss was late recognition of spasms  
at the stage of initial medical contact (loss of 27 out of 130 children). Moreover, delay at this stage deprived the child 
of any chance to receive timely therapy and constituted an insurmountable barrier to the subsequent steps of care.  
The second most important barrier was failure to initiate appropriate first-line therapy at treatment onset.  
The effectiveness of first-line therapy was more than 12-fold higher than that of standard antiseizure medications.
Conclusion. Timely initiation of rational therapy in IESS is the result of passing through several consecutive threshold 
stages of the patient care pathway. The key systemic barriers in Saint Petersburg are late recognition of epileptic spasms 
and insufficient implementation of first-line therapy. These findings highlight the necessity of analyzing patient 
pathways within specific healthcare models and developing targeted programs for early detection and optimization  
of initial treatment.

Keywords: infantile epileptic spasms syndrome, threshold analysis, patient pathway, first-line therapy, vigabatrin, 
hormonal therapy, glucocorticosteroids
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Введение
Синдром инфантильных эпилептических спазмов 

(СИЭС) относится к эпилептическим синдромам ран-
него детского возраста и ассоциирован с высоким ри-
ском неблагоприятных исходов, включая фармакоре-

зистентную эпилепсию, тяжелые когнитивные 
нарушения и повышенную преждевременную леталь-
ность [1, 2, 6, 7, 17, 23, 30–32, 34, 35, 38]. Согласно 
классификации Международной противоэпилептиче-
ской лиги, СИЭС определяется сочетанием эпилеп-
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тических спазмов (ЭС) у детей в возрасте от 1 мес до 2 лет, 
эпилептиформной активности на электроэнцефало-
грамме (гипсаритмия возможна, но не является обя-
зательным признаком) и  задержки (либо регресса) 
развития, которая может отсутствовать на ранних эта-
пах заболевания [38].

Несмотря на относительно невысокую распростра-
ненность (3:10 000 живорожденных), СИЭС имеет вы-
сокую клиническую и социальную значимость [2, 38]. 
По данным клинических исследований, только около 
1/4 детей в  дальнейшем могут жить самостоятельно, 
в  то  время как  у  большинства формируется стойкая 
инвалидизация [8, 30]. Риск преждевременной смерти 
у детей с дебютом эпилепсии на первом году жизни, 
включая СИЭС, существенно выше по сравнению с бо-
лее поздним возрастом дебюта [17, 23, 34].

Ключевым модифицируемым фактором прогноза 
при СИЭС является своевременность и адекватность 
терапии первой линии. Что можно назвать адекватной 
и  рациональной терапией (АРТ) при  СИЭС? Ответ 
на этот вопрос составной и включает следующие раз-
делы: выбор препаратов первой линии, сроки иници-
ации лечения, а также дозы и схемы терапии.

Кортикотропин применяется в  лечении СИЭС 
с 1958 г., стероиды – с 1960-х годов, вигабатрин был 
синтезирован в 1980 г. и одобрен к применению Управ-
лением по санитарному надзору за качеством пищевых 
продуктов и медикаментов США в 2009 г., в Китае – 
в  2022  г., в  России – с  2023  г. В  настоящее время 
как данные многочисленных исследований и метаана-
лизов [9, 12, 19, 25, 36, 37], так и клинические рекомен-
дации большинства стран признают за этими 3 препа-
ратами право называться терапией первой линии [11, 
24, 27, 29, 33]. К моменту написания данной публикации 
российские клинические рекомендации [4] не включа-
ют вигабатрин в связи с тем, что их текущая версия да-
тируется 2022 г. (препарат зарегистрирован в 2023 г.), 
последнее обновление пока не  опубликовано. 
При этом инструкция к препарату, данные публика-
ций, рекомендации Международной противоэпилеп-
тической лиги позволяют легитимно применять вига-
батрин у младенцев с СИЭС в России. Кортикотропин 
синтетический, как  и  натуральный адренокортико-
тропный гормон, в Российской Федерации в настоя-
щее время не имеет актуальной регистрации и офици-
ально не разрешен к применению.

Тем не менее, хотя эффективность препаратов пер-
вой линии неоднократно подтверждена и имеет высо-
кий уровень доказательности (А), применение стандарт-
ных антиэпилептических препаратов, не относящихся 
к первой линии (вальпроат, леветирацетам, топирамат, 
бензодиазепины), остается распространенной практи-
кой и коррелирует с худшим прогнозом [22].

Уже в  ранних исследованиях было показано, 
что исход заболевания зависит не только от этиологии, 
но и от интервала между дебютом ЭС и началом лече-
ния [30]. В последующем анализе UK Infantile Spasms 
Study продемонстрировано, что начало терапии в те-
чение первой недели ассоциируется с  существенно 
лучшими когнитивными исходами, тогда как каждый 
день последующей отсрочки приводит к их прогрес-
сивному снижению [26]. Эти данные подчеркивают, 
что при СИЭС счет времени для инициации лечения 
идет не на недели, а на дни.

Наряду со сроками лечения принципиальное зна-
чение имеют дозы и  схемы применения препаратов 
первой линии. Систематические обзоры и метаанализы 
последних лет показали, что использование субтера-
певтических доз или неадекватных схем гормональной 
терапии и вигабатрина ассоциируется со снижением 
эффективности лечения и ухудшением исходов даже 
при формально раннем назначении терапии [3, 5, 14, 
16, 22, 29].

Таким образом, АРТ при  СИЭС можно назвать 
своевременное (как можно более раннее) назначение 
препаратов первой линии в терапевтических для СИЭС 
дозах.

Несмотря на то что поздняя диагностика и задер-
жка начала лечения СИЭС являются повсеместной 
проблемой [18], исследования показывают, что кон-
кретные этапы маршрута пациента, на которых фор-
мируются задержки, могут существенно различаться 
в зависимости от модели оказания медицинской по-
мощи, социальных и организационных факторов; по-
казано, что  маршрутизация и  сроки лечения могут 
различаться даже в  зависимости от  немедицинских 
характеристик пациента, включая цвет кожи [8]. 
При этом большинство работ анализируют отдельные 
факторы риска изолированно, без оценки их совокуп-
ного влияния в рамках единого маршрута пациента. 
Системный анализ последовательных «порогов» от рас-
познавания ЭС до назначения адекватных схем тера-
пии первой линии до настоящего времени практически 
не проводился.

Цель исследования – выявить ключевые пороговые 
этапы маршрута пациента и  основные препятствия 
для  своевременной рациональной терапии у  детей 
с СИЭС в условиях системы оказания помощи в г. Санкт-
Петербурге.

Материалы и методы
Проведено ретроспективное обсервационное ис-

следование на основании данных архива амбулаторной 
клиники «Эпиджей» с декабря 2018 г. до декабря 2025 г. 
В исследование было включено 130 детей с диагнозом 
СИЭС, установленным в соответствии с критериями 
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Международной противоэпилептической лиги [38]. 
Исследуемую когорту детей было решено разделить 
на 2 группы по времени установления диагноза СИЭС: 
до апреля 2023 г. или после апреля 2023 г. Основанием 
для  этого разделения было предположение о  том, 
что официальная регистрация препарата первой ли-
нии, вигабатрина (назначение которого до  апреля 
2023 г. сопровождалось рядом затруднений, требовало 
длительного сбора документов, что растягивало сроки 
его возможного применения), может кардинально по-
менять стратегию ведения детей с СИЭС.

Анализировались анамнестические данные, воз-
раст дебюта ЭС, данные неврологического осмотра, 
результаты магнитно-резонансной томографии (МРТ) 
головного мозга и видеоэлектроэнцефалографического 
мониторинга. Генетическое обследование проводилось 
по клиническим показаниям методом секвенирования 
нового поколения (полноэкзомное и/или полногеном-
ное).

Для оценки системных задержек была разработана 
6-этапная пороговая модель маршрута пациента:

1. Осознание проблемы после появления первых сим-
птомов (участвуют родители, окружение ребенка, 
медицинские работники первичного звена).

2. Обращение к врачу-специалисту или госпитализа-
ция в профильное отделение стационара.

3. Своевременная диагностическая верификация.
4. Назначение антиэпилептической терапии.
5. Выбор препаратов первой линии.
6. Использование адекватных схем и доз препаратов 

первой линии (рациональная терапия).
Оценивались доля пациентов, преодолевших каж-

дый последующий порог, и факторы, ассоциированные 
с задержкой терапии.

Статистическую обработку данных выполняли с ис-
пользованием программы IBM SPSS Statistics v.27.0. 
Категориальные переменные представлены в виде абсо-
лютных значений и процентов (%) и сравнивались меж-
ду группами с использованием точного критерия Фише-
ра при минимальном ожидаемом числе <10 либо критерия 
χ² Пирсона при  минимальном ожидаемом числе ≥10. 
Количественная переменная (возраст дебюта ЭС) имела 
распределение, отличное от  нормального, в  связи 
с чем была описана с использованием медианы и интер-
квартильного размаха, а для межгруппового сравнения 
применяли U-критерий Манна–Уитни. Различия счита-
ли статистически значимыми при p <0,05.

Результаты
Основные характеристики пациентов исследуемых 

групп представлены в табл. 1.
Всего в  исследование было включено 130 детей. 

В 1-ю группу вошло 102 ребенка (диагноз установлен 
до апреля 2023 г.), во 2-ю группу – 28 детей.

В  исследуемой когорте (n = 130) мальчиков бы-
ло 78. У 80 % детей дебют ЭС отмечен в возрасте от  
1 до 9 мес. Нарушения развития до дебюта ЭС (энце-
фалопатия развития) выявлены у  78 % пациентов, 
регресс после начала ЭС – у 51 %. Исследуемые груп-
пы были сопоставимы по  основным клинико-демо-
графическим характеристикам (p >0,05).

У  всех детей проведена МРТ головного мозга, 
как минимум однократно, вскоре после установления 
диагноза СИЭС. Потенциально эпилептогенные изме-
нения по данным МРТ выявлены у 67 % детей. В боль-
шинстве случаев это были изменения, обусловленные 
проблемами перинатального периода (перинатальные 
инсульты, гипоксически-ишемическая энцефалопатия, 
перивентрикулярная лейкомаляция). Пороки развития 
коры головного мозга отмечены у 10 % детей, или в 15 % 
случаев среди всех структурных изменений головного 
мозга по данным МРТ.

Генетическое исследование выполнено у 45 % па-
циентов. Существенно чаще (79 % случаев против 28 % 
случаев) генетическое исследование проводилось 
при отрицательных по данным МРТ вариантах. Кау-
зативные генетические варианты (хромосомные син-
дромы: трисомия 21-й хромосомы, синдром Эдвардса; 
мутации, затрагивающие функцию цитоскелета и тран-
спорта белков (мутации генов DYNC1H1, KIF5C, PACS2); 
мутации с механизмом mTOR (мутации SPTAN, TS-4, 
NF); варианты лиссэнцефалии (мутации PAFAH1B1, 
DCX); хроматин-ремоделирующие мутации ATRX) вы-
явлены у 24 детей (18 % всей когорты и 40 % – среди 
обследованных методом секвенирования нового поколе-
ния). Каузативные варианты выявлены примерно с оди-
наковой частотой (35 %) как при отрицательных, так 
и при положительных по данным МРТ вариантах.

Видеоэлектроэнцефалографический мониторинг сна 
выполнялся многократно у всех детей, в большинстве 
случаев исследование проводилось в течение 2–3 ч, с за-
писью сна, использовалось наложение электродов по си-
стеме 10/20, с обязательным включением дополнитель-
ных миографических дельтовидных электродов.

Гипсаритмия при первичной записи электроэнце-
фалограммы после дебюта приступов зарегистрирова-
на у 55 % пациентов, причем у половины из них вы-
явлена атипичная гипсаритмия, у 34 % – фокальная 
или мультифокальная эпилептиформная активность. 
У 34 детей (это 1/4 общего числа детей!) видеоэлектро-
энцефалографический мониторинг впервые был про-
веден еще  до  дебюта ЭС. Эпилептиформная актив-
ность до дебюта ЭС была выявлена у 27 (79 %) детей.

По  результатам обследования у  78 % детей уста-
новлен этиологический диагноз, в 22 % случаев при-
чина СИЭС осталась неизвестной.

Этиологическая структура СИЭС у обследованных 
детей представлена в табл. 2.
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Из табл. 2 следует, что среди этиологических фак-
торов доминировали сосудистые нарушения (перене-
сенные перинатальные инсульты) и  гипоксически-
ишемическое поражение головного мозга (45  %). 
На втором месте – генетические или структурно-ге-
нетические формы (35 % среди всех обследованных 
детей). В  22 % случаев уточнить этиологию СИЭС 
не удалось.

Анализ времени дебюта приступов, сроков обра-
щения к  врачу-специалисту, установления диагноза 
и назначения терапии позволил провести многофак-
торный анализ маршрута пациента и временных потерь 
на каждом этапе этого пути.

В целом без деления по группам получилась следу-
ющая динамика снижения числа детей, которые полу-
чают возможность назначения АРТ в течение 1 мес:

Таблица 1. Характеристика пациентов, включенных в исследование

Table 1. Characteristics of patients included in the study

Показатель 
Parameter

Вся когорта, 
n = 130 

Entire cohort, 
 n = 130

1-я группа
(до апреля 2023 г.), 

n = 102 
First group   

(before April 2023), 
n = 102

2-я группа 
(после апреля 
2023 г.), n = 28 

Second group  
(after April 2023), 

n = 28

p

Мужской пол, n (%) 
Male gender, n (%)

78 (60) 61 (59,8) 17 (60,7) 0,93

Дебют эпилептических спазмов, мес, Me [Q1–Q3] 
Onset of epileptic spasms, months, Me [Q1–Q3] 

6,0 (4,0–8,0) 6,0 (4,0–8,0) 6,0 (3,25–8,0) 0,50

Дебют эпилептических спазмов до 3 мес, n (%) 
Onset of epileptic spasms before 3 months, n (%)

31 (23,8) 23 (22,5) 8 (28,6)  – 

Дебют эпилептических спазмов в 4–6 мес, n (%) 
Onset of epileptic spasms at 4–6 months, n (%)

52 (40,0) 42 (41,2) 10 (35,7)  – 

Дебют эпилептических спазмов в 7–9 мес, n (%) 
Onset of epileptic spasms at 7–9 months, n (%)

21 (16,2) 16 (15,7) 5 (17,9)  – 

Дебют эпилептических спазмов в 10–12 мес, n (%) 
Onset of epileptic spasms at 10–12 months, n (%)

16 (12,3) 12 (11,8) 4 (14,2)  – 

Дебют эпилептических спазмов в 13–18 мес, n (%) 
Onset of epileptic spasms at 13–18 months, n (%)

9 (6,9) 8 (7,8) 1 (3,6)  – 

Дебют эпилептических спазмов после 18 мес, n (%) 
Onset of epileptic spasms after 18 months, n (%)

1 (0,7) 1 (0,9) 0  – 

Отягощенный наследственный анамнез, n (%) 
Burdened family history, n (%)

10 (7,7) 8 (7,8) 2 (7,1) 1,00

Нарушения развития до дебюта эпилептических 
спазмов, n (%) 
Developmental disorders before the onset of epileptic spasms, n (%)

101 (77,7) 79 (77,5) 22 (78,6) 1,00

Регресс после начала эпилептических спазмов, n (%) 
Regression after the onset of epileptic spasms, n (%)

40/78 (51 %) 31/59 (52,5 %) 9/19 (47,4) 0,79

Потенциально эпилептогенные изменения на томо-
грамме, n (%) 
Potentially epileptogenic changes on the tomogram, n (%)

87 (66,9) 68 (66,7) 19 (67,8) 1,00

Наличие гипсаритмии (типичной, модифицирован-
ной) на первой электроэнцефалограмме от дебюта 
эпилептических спазмов, n (%) 
Presence of hypsarrhythmia (typical, modified) on the first 
electroencephalogram from the onset of epileptic spasms, n (%)

72 (55,4) 51 (50,0) 21 (75) 0,02*

*Различия показателей статистически значимы (p <0,05). 
*Differences between indicators are statistically significant (p <0.05).
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1) распознавание ЭС окружением: проходят 79  %  
(n = 103), потеря – 21 % (n = 27);

2) обращение к  врачу-специалисту: проходят 70 % 
(n = 91), потеря – 9 % (n = 12);

3) своевременная диагностика: проходят 65 % (n = 
85), потеря – 5 % (n = 6);

4) назначение любой терапии: проходят 65 % (n = 85), 
потеря – 0 %;

5) назначение препаратов первой линии: проходят 
47 % (n = 61), потеря – 18 % (n = 23);

6) адекватные схемы и дозы: проходят 26 % (n = 34), 
потеря – 21 % (n = 27).
У 39 % детей диагноз не был установлен в течение 

первого месяца после дебюта ЭС. Своевременную ра-
циональную терапию получили лишь 26 % детей. На-
иболее частым этапом задержки являлось игнориро-
вание симптомов окружением ребенка (родители, 
родственники, медицинские работники первичного 

звена), что привело к потере 27 пациентов уже на пер-
вом пороге маршрута. Потеря на этом этапе является 
невосполнимой: шанс своевременной терапии среди 
данных пациентов полностью упущен. В то же время  
34 из 103 пациентов, успешно преодолевших этот по-
рог, смогли получить своевременную терапию.

После обращения к  врачу-специалисту диагноз, 
как  правило, устанавливался оперативно, и терапия 
назначалась всем детям в течение недели, однако пре-
паратами первой линии – лишь в 34 % случаев; в тече-
ние месяца – в 70 %. Только 35 % детей получили пре-
парат первой линии в качестве стартовой терапии.

Оценены также отдельно потери времени в каждой 
группе. При этом сроки для АРТ установлены: как ран-
няя терапия – для  детей, которые смогли получить 
терапию препаратами первой линии в течение недели 
после дебюта ЭС; как своевременная терапия – для де-
тей, начало терапии которых не  уложилось в  срок  

Таблица 2. Этиологическая структура синдрома инфантильных эпилептических спазмов у обследованных детей

Table 2. Etiological structure of infantile epileptic spasms syndrome in the examined children

Этиология 
Etiology

1-я группа, 
n/N 

First group, 
n/N

Доля, % 
Proportion, %

2-я группа, 
n/N 

Second group, 
n/N

Доля, % 
Proportion, %

Всего 
Total

Доля, % 
Proportion, %

Доказанная генетическая 
форма 
Proven genetic form

из всех, у кого проведено 
генетическое исследова-
ние 
оf all those who have undergone 
genetic testing

13/103

13/44

13

30

4/27

4/12

15

33

17/130

17/56

13

30 (42 – при добавле-
нии случаев со струк-
турно-генетической 

этиологией) 
30 (42 – when adding cases 

with structural-genetic 
etiology)

Структурно-генетическая 
Structural-genetic

7/103 7 0/28 0 7/130 5

Структурная (пороки раз-
вития) 
Structural (developmental defects)

10/103 10 2/28 7 12 9

Структурная (перинаталь-
ные повреждения) 
Structural (perinatal injuries)

46/103 45 13/28 46 59/130 45

Постинфекционная 
Post-infectious

2/103 2 3/28 11 5 4

Метаболическая 
Metabolic

 –  – 1/28 3,5 1 1

Неизвестна 
Unknown

23/103 23 6/28 21 29 22

Сосудистая 
(болезни мойя-мойя) 
Vascular (moyamoya disease)

1 1  –  – 1 1
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1 нед, но все же дельта от начала ЭС до инициации 
лечения не превышала 1 мес.

Данные распределения пациентов по  группам 
представлены на рис. 1.

Первая группа с дебютом до 2023 г. была распреде-
лена на 2 подгруппы: с началом АРТ до 7 дней и с на-
чалом АРТ до 1 мес с момента развития заболевания. 
Аналогичным образом были распределены пациенты 
2-й группы, у которых СИЭС развился после 2023 г.

Как видно из рис. 1, появление вигабатрина в 2023 г. 
не привело к автоматическому улучшению АРТ.

Среди пациентов 1-й группы на этапе обращения 
потеряно для своевременной терапии 17 (16 %) детей. 
В 2 из этих случаев родители отказывались от лечения 
и обращения к официальной медицине, «лечили» сво-
их детей гомеопатическими препаратами, в 1 случае – 
витамином D3. Родители 2 детей долго не замечали ЭС, 
считая, что  «это нормальное поведение младенца». 
В остальных случаях они пытались обратить внимание 
медицинского персонала на спазмы, но не получали 
адекватной помощи. Далее почти без потерь дети до-
шли до назначения препаратов первой линии, где сно-
ва произошла задержка для 16 % детей; раннюю тера-
пию препаратами первой линии получили 41 % детей, 
своевременную – 51 %. К сожалению, третья задержка 
произошла на этапе адекватных схем терапии, и в ито-
ге раннюю адекватную терапию получили только 
19,5 % детей, а  своевременную – 25 %. Двенадцать 
детей 1-й группы никогда не получали препараты пер-

вой линии, и ни у кого из них не достигнуто полного 
результата лечения.

Среди 2-й группы основная потеря времени случи-
лась на самом первом этапе; 33 % детей поздно попали 
к врачу-специалисту в связи с игнорированием симпто-
мов. Анализ анамнестических данных позволил опре-
делить, что почти во всех случаях родителей все же вол-
новали приступы спазмов у ребенка, они обращались 
к знакомым врачам, к врачу-педиатру, даже к невроло-
гам поликлиники, но их успокаивали, говоря, что «это 
колики», «это перевозбуждение», «ребенок хочет сесть». 
В итоге раннюю терапию получили только 19 % детей 
2-й группы, своевременную – 30 % детей.

Задержки терапии чаще отмечались у детей с пред-
шествующими нарушениями развития (p = 0,34), от-
сутствием гипсаритмии (p = 0,09) и при структурных 
формах СИЭС (p = 0,46), однако статистически зна-
чимого влияния этих факторов выявлено не было.

Только 35 % пациентов получили терапию препа-
ратами первой линии действительно в качестве первой 
линии. У остальных первым препаратом назначен дру-
гой антиэпилептический препарат, чаще всего валь-
проевая кислота.

Проведена оценка эффективности терапии препа-
ратами первой линии и другими антиэпилептически-
ми препаратами. Оценивался ранний контроль при-
ступов к 14-му дню после начала терапии. Частичный 
эффект – исчезновение гипсаритмии (или ее замена 
на фокальную активность), купирование или умень-

Рис. 1. График причин временной задержки начала терапии у пациентов с синдромом инфантильных эпилептических спазмов 
до и после 2023 г.

Fig. 1. Graph of reasons for delay in therapy initiation in patients with infantile epileptic spasms syndrome before and after 2023
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шение (на 70 % и более) количества ЭС. Полный эф-
фект – отсутствие ЭС и отсутствие эпилептиформной 
активности на электроэнцефалограмме. Данные отраже-
ны в табл. 3. Из табл. 3 видно, что назначение препаратов 
первой линии значительно эффективней, чем лечение 
препаратами второй линии: 82 % против 13,6 %.

Эффективность лечения снижается до 64 % в слу-
чае начала терапии первой линии после назначения 
других препаратов, но все равно остается значительно 
выше таковой лечения другими препаратами.

В результате сравнения частоты наступления эффек-
та (полного или частичного) в зависимости от назнача-
емого препарата в первую очередь (первая линия против 
других антиэпилептических препаратов) были получены 
статистически значимые различия (p <0,001).

Шансы получить положительный эффект от назна-
чаемого первого препарата, если это был препарат пер-
вой линии, были в 12,89 (!) раза выше, чем при назна-
чении другой антиэпилептической терапии в качестве 
первого препарата (95  % доверительный интервал 
5,56–30,44).

Также были проведены оценка эффективности от-
дельных групп препаратов и ранний контроль эффек-
та терапии к  14-му дню после назначения. Данные 
представлены в табл. 4.

Вальпроевая кислота назначалась чаще всех других 
препаратов, в 4–5 раз чаще, чем любой из препаратов 

первой линии. При  этом ее эффективность составила 
всего 6 %.

В результате сравнения частоты наступления эф-
фекта (полного или неполного) в зависимости от на-
значаемого препарата в первую очередь (первая линия 
против вальпроевой кислоты) были получены стати-
стически значимые различия (p <0,001). Шансы полу-
чить положительный эффект от назначаемого первого 
препарата, если это был препарат первой линии, были 
в 11,667 раза выше, чем при назначении вальпроевой 
кислоты в качестве первого препарата (95 % довери-
тельный интервал 4,772–28,524).

Среди препаратов первой линии наиболее эффек-
тивными были вигабатрин и кортикотропин. Глюко-
кортикостероиды были менее эффективны (67 %), 
но  они часто назначались в  субоптимальных дозах, 
а при назначении в терапевтических режимах их эф-
фективность также была высокой (79 %).

В процессе лечения у 19,5 % детей ЭС не прекра-
тились, у 15 % после курса терапии сохранилась гип-
саритмия, у 31 % детей ЭС прекращались на время, 
но через какое-то время произошел рецидив, у 48 % – 
были купированы и  более не  возвращались. Только 
у  30 % детей через год после устранения приступов 
можно было говорить об устойчивой ремиссии. У 60 % 
детей сформировалась фокальная эпилепсия. Синдром 
Леннокса–Гасто развился у 9 % детей.

Таблица 3. Эффективность препаратов первой линии в стартовой терапии, при отложенном назначении и эффективность стартовой терапии 
другими препаратами, %

Table 3. Efficacy of first-line drugs in initial therapy, with delayed administration, and the effectiveness of initial therapy with other drugs,  %

Показатель 
Parameter

1-я группа 
First group 

Ч 
P

П 
C

2-я группа 
Second 
group 

Ч 
P

П 
C

Всего 
Total

Ч 
P

П 
C

Назначение препаратов первой 
линии терапии первым препа-
ратом 
Prescribing first-line therapy drugs as 
the first drug

32 75 9 52 75 0 35 75 7

Применение 2 и более препа-
ратов до введения препаратов 
первой линии 
Use of two or more drugs before the use 
of first-line drugs

58 64 0 50 64 0 56 64 0

Назначение других препаратов 
в первую очередь 
Prescribing other drugs first

68 21 3 48 7,6 0 64 12 1,6

Комбинированная терапия 
Combination therapy

47 41 0 59 54 0 52 47 0

Примечание. Ч – частичный эффект: исчезновение гипсаритмии (или ее замена на фокальную активность), купирование 
или уменьшение (на 70 % и более) количества эпилептических спазмов; П – полный эффект: отсутствие эпилептических 
спазмов и эпилептиформной активности на электроэнцефалограмме. 
Note. P – partial effect: disappearance of hypsarrhythmia (or its replacement with focal activity), relief or reduction (by 70 % or more) of the number 
of epileptic spasms; C – complete effect: absence of epileptic spasms and epileptiform activity on the electroencephalogram.
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Обсуждение и выводы
Полученные данные по этиологической структуре 

СИЭС демонстрируют преобладание случаев перина-
тального гипоксически-ишемического поражения го-
ловного мозга, доля которых составила 45 %. Генетиче-
ские и  структурно-генетические формы выявлены 
у 35 % детей, прошедших молекулярно-генетическое 
обследование, и у 18 % – среди всей когорты. На тре-
тьем месте по частоте находились формы с неуточнен-
ной этиологией – 22 %. Такое распределение в целом 
соответствует данным крупных современных когортных 

исследований. В частности, в работе M. Al-Omari и со-
авт. (2025) также показано доминирование перинаталь-
ных поражений (35 %) при существенном вкладе гене-
тических причин (40  %), а  также сопоставимые 
с полученными нами данные о частоте этиологически 
неуточненных случаев СИЭС (25 %) [10]. Сопостави-
мость полученных данных с зарубежными результатами 
подтверждает репрезентативность исследуемой когорты 
и отражает универсальные биологические механизмы 
формирования СИЭС.

Таблица 4. Очередность терапии и ее эффективность у пациентов с синдромом инфантильных эпилептических спазмов

Table 4. The order of therapy and its effectiveness in patients with infantile epileptic spasms syndrome

Показатель 
Parameter

Всего пациентов, n 
Total number of patients, n

Частичный ответ, % 
Partial response, %

Полный ответ, % 
Complete response, %

Вигабатрин (назначен первым) 
Vigabatrin (prescribed first)

17 94 0

Адренокортикотропин (назначен первым) 
Adrenocorticotropin (prescribed first)

15 60 32

Глюкокортикостероиды (назначены первыми) 
Glucocorticosteroids (prescribed first)

13 54 0

Вальпроевая кислота (назначена первой) 
Valproic acid (prescribed first)

65 1 5

Леветирацетам (назначен первым) 
Levetiracetam (prescribed first)

8 13 0

Топирамат (назначен первым) 
Topiramate (first prescribed)

1 0 0

Фенобарбитал или клоназепам (назначен первым) 
Phenobarbital or clonazepam (prescribed first)

6 17 0

Карбамазепин (назначен первым) 
Carbamazepine (prescribed first)

1 0 0

Всего получили вигабатрин (первой или второй 
линией терапии) 
Total received vigabatrin (first or second line therapy)

78 75 5

Доза вигабатрина до 100 мг/кг/сут 
Vigabatrin dose up to 100 mg/kg/day

17 35 12

Доза вигабатрина 100–150 мг/кг/сут 
Vigabatrin dose 100–150 mg/kg/day

15 73 0

Доза вигабатрина >150 мг/кг/сут 
Vigabatrin dose >150 mg/kg/day

19 84 0

Глюкокортикостероиды (первой или второй линией 
терапии) 
Glucocorticosteroids (first or second line therapy)

70 65 14

Получали глюкокортикостероиды в высоких/адек-
ватных дозах, соответствующих рекомендациям 
Received glucocorticosteroids in high/adequate doses, 
in accordance with recommendations

38 76 3



29

ДЕТСКОЙ 
НЕВРОЛОГИИ
Р У С С К И Й  
Ж У Р Н А Л CHILD 

NEUROLOGY
R U S S I A N 
J O U R N A L  o f

2
0

2
6

 1ТОМ 21 / VOL. 21

О
р

и
г

и
н

а
л

ь
н

ы
е

 с
т

а
т

ь
и

 |
 O

R
IG

IN
A

L
 R

E
P

O
R

T
s

Анализ результатов обследования пациентов по-
казал, что генетическое тестирование чаще проводи-
лось у детей с отсутствием каузативных структурных 
изменений по данным МРТ, что отражает принятую 
клиническую стратегию углубления диагностического 
поиска при отрицательных по данным МРТ вариантах. 
Однако принципиально важным наблюдением стало 
то, что вероятность выявления каузативных генетиче-
ских вариантов практически не отличалась при нали-
чии и  отсутствии структурных изменений. Данный 
результат согласуется с данными M. Coleman и соавт. 
(2025), которые показали, что структурные изменения 
по  данным МРТ не  снижают диагностическую цен-
ность генетического исследования [13]. Это наблюде-
ние имеет практическое значение и  поддерживает 
целесообразность более широкого применения моле-
кулярно-генетической диагностики, в том числе у де-
тей со структурными формами СИЭС.

Отдельного внимания заслуживает выявление эпи-
лептиформной активности до  клинического дебюта 
ЭС у 27 из 34 детей при проведении электроэнцефа-
лографического исследования. Электроэнцефалогра-
фия назначалась пациентам, которые входили в груп-
пы риска. Эти данные можно соотнести с результатами, 
полученными H. Glass и соавт. (2020), согласно кото-
рым риск развития СИЭС после неонатальных судорог 
составляет около 6 %, но  может возрастать до  50 % 
при сочетании длительных судорог, структурных из-
менений по данным МРТ и нарушений мышечного 
тонуса к моменту выписки [15]. Наличие электрогра-
фических изменений до появления ЭС позволяет рас-
сматривать данных пациентов как группу высокого 
риска. В связи с этим представляется обоснованным 
обсуждение возможности более активного мониторин-
га таких детей, включая проведение видеоэлектроэн-
цефалографии, а в перспективе – рассмотрение кон-
цепции превентивной терапии, что требует дальнейших 
проспективных исследований.

При анализе терапии особое внимание было уде-
лено ранней эффективности лечения, оцениваемой 
к 14-му дню. Выбор данной конечной точки обусловлен 
тем, что именно такой подход применялся в ряде клю-
чевых исследований, в том числе в работах J. P. Osborne 
и соавт. (2022), S. Li и соавт. (2020) [21, 28]. Кроме то-
го, по  данным M.  Al-Omari и  соавт. (2025), ранний 
ответ на терапию наиболее тесно коррелирует с дол-
госрочными исходами [10]. Таким образом, акцент 
на  ранней эффективности терапии представляется 
клинически и методологически обоснованным.

Важным результатом исследования стало выявле-
ние несоответствия между существующей доказатель-
ной базой и реальной клинической практикой при вы-
боре стартовой терапии. Наиболее часто в  качестве 
первого препарата назначались вальпроаты, несмотря 

на  их  крайне низкую эффективность – около 6  % 
в данной когорте, что существенно уступает эффек-
тивности препаратов первой линии. Подобная практи-
ка ранее описывалась и в других исследованиях и ас-
социируется с худшим прогнозом.

На этом фоне пороговый анализ маршрута пациента 
позволяет интегрировать полученные клинические, ди-
агностические и терапевтические данные в единую сис-
темную модель. Показано, что достижение своевремен-
ной рациональной терапии является результатом 
прохождения нескольких последовательных этапов, каж-
дый из которых сопровождается потерей части пациентов. 
Наиболее значимое «бутылочное горлышко» выявлено 
на этапе первичного распознавания ЭС окружением ре-
бенка, где было потеряно 27 пациентов. Потери на этом 
этапе имеют необратимый характер: даже при максималь-
но быстрой реализации всех последующих этапов такие  
дети уже не могут достичь критериев своевременной те-
рапии. Это подчеркивает кумулятивный эффект ранних 
задержек и ограниченность возможностей их компенса-
ции на более поздних этапах маршрута.

Вторым критическим этапом маршрута стали вы-
бор стартовой терапии и реализация адекватных схем 
терапии препаратами первой линии. Даже после 
успешного прохождения диагностического этапа зна-
чительная доля детей не  получала терапию первой 
линии либо получала ее в неадекватных дозах, что сни-
жало вероятность благоприятного исхода. Важно от-
метить, что риски назначения препаратов первой ли-
нии в  неадекватных схемах и  дозах были более 
низкими во 2-й группе пациентов. Следует вспомнить, 
что до апреля 2023 г. только глюкокортикостероидная 
терапия со всеми ее ограничениями (необходимость 
госпитализации, невозможность начала курса в бли-
жайшее время после вакцинации, ряд соматических 
противопоказаний) была доступна врачам. Также по ин-
дивидуальному назначению, после проведения конси-
лиумов в городских больницах мог быть назначен ви-
габатрин, но пациентам приходилось ждать его закупки. 
После регистрации вигабатрина в апреле 2023 г. возмож-
ности назначения адекватной терапии, безусловно, рас-
ширились. В частности, абсолютно все дети могут начать 
терапию вигабатрином в  день установления диагноза 
СИЭС с последующей госпитализацией и оценкой воз-
можности, необходимости и рисков проведения комби-
нированной терапии с добавлением глюкокортикостеро-
идов. С  точки зрения противорецидивного действия 
M. Kuchenbuch и соавт. (2024) рекомендуют определен-
ную длительность применения вигабатрина, которая 
должна составлять не менее 24 мес [20].

В целом полученные нами результаты согласуются 
с данными зарубежных исследований о повсеместной 
проблеме отложенного лечения СИЭС, однако под-
черкивают, что точки задержки и их вклад в прогноз 
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зависят от конкретной модели оказания медицинской 
помощи. Это подтверждает необходимость анализа 
маршрута пациента в рамках локальных систем здра-
воохранения и  ограничивает возможность прямого 
переноса зарубежных данных без учета организацион-
ных и социальных особенностей.

Учитывая полученные нами данные о  важности 
для всего процесса оказания помощи детям с СИЭС 
ранних узлов маршрута, в настоящее время планиру-
ется создание ресурса с информационной поддержкой 
родителей и медицинского персонала на уровне пер-
вичного звена.
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