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В
недалеком прошлом эпилепсию считали

хроническим прогрессирующим инакура-

бельным заболеванием, при котором при-

падки приводят к повреждению мозга и «прокла-

дывают дорогу» новым припадкам, а подходы к

лечению отражали эти представления [2, 3]. Луч-

ше всего эта точка зрения сформулирована W.R.

Gowers (1881): «…каждый приступ облегчает воз-

никновение следующего за счет усиления неста-

бильности нервных клеток. Следовательно, спон-

танное прекращение заболевания — событие

чрезвычайно редкое, чтобы принимать такую воз-

можность во внимание в конкретном случае». Ран-

ние исследования прогноза основывались на по-

пуляции пациентов третичных центров, боль-

шинство из которых страдало резистентной эпи-

лепсией в течение многих лет. Согласно литерату-

ре, обобщенной в монографии E.A. Rodin [4], хро-

ническое течение эпилепсии отмечается в 80%

случаев.

Однако за последние 30 лет проспективные

эпидемиологические исследования показали, что

прогноз большинства приступов и эпилепсий дет-

ского возраста очень благоприятен и определяется

не столько припадками, сколько причинами, лежа-

щими в их основе [5]. Так же значительно измени-

лось и представление об эпидемиологии, патогене-

зе и прогнозе различных форм эпилепсии детско-

го возраста [5], что привело к разработке новых

стратегий в терапии данного заболевания [6, 7]. Ус-

пехи диагностики и лечения, возрастающее внима-

ние к повышению качества жизни пациентов и

нейропсихологическим аспектам эпилепсии дет-

ского возраста, а также возможность отмены тера-

пии заставляют пересмотреть подходы к заболева-

нию [8, 9].

Современные исследования показали, что пол-

ный контроль над припадками достигается у 70—

87% пациентов, и это происходит в достаточно ко-

роткие сроки [10—18].

Известно, что при нелеченной эпилепсии на-

ступают спонтанные ремиссии в значительном

проценте случаев [19]. Но однозначного ответа

на вопрос о том, происходит ли в процессе про-

тивоэпилептической терапии лечение заболева-

ния или это временное подавление приступов до

наступления спонтанной ремиссии, в настоящее

время нет. Однако сопоставление данных раз-

личных исследований показало, что процент ко-

нечных ремиссий, продолжающихся и после от-

мены терапии, у леченных больных больше, чем

у нелеченных или неадекватно леченных боль-

ных [20].

От 60 до 75% детей и взрослых, у которых под

действием антиэпилептических препаратов (АЭП)

в течение 2—4 лет был достигнут полный контроль

над припадками, остаются свободными от присту-

пов и после отмены лечения [21—37].

Мета-анализ литературы, вышед-

шей до 1994 г., показал, что кумуля-

тивный риск возобновления присту-

пов составляет 25% через 1 год и 29%

через 2 года после отмены АЭП [33].

Прогноз возобновления приступов

не отличался при отмене лечения по-

сле медикаментозной ремиссии в те-

чение 2 лет [21, 25—27, 30, 34, 35] и в

течение 4 лет [22—25, 31 34]. Более

поздние исследования отмены тера-

пии при контроле над припадками в

течение 1 года и менее показали несколько боль-

ший риск рецидива, однако у пациентов с благо-

приятным прогнозом приступы не возобновлялись

[38—40].

В большинстве исследований наиболее часто

отмечались такие факторы риска возобновления

приступов после отмены АЭП, как этиология, воз-

раст начала заболевания и данные ЭЭГ, но значе-

ние этих факторов варьировало в различных вы-

борках. Длительность заболевания, количество и

характер приступов, а также используемый препа-

рат не всегда определяли риск возобновления при-

ступов после прекращения лечения.

У детей, не имевших основных факторов рис-

ка (т. е. с криптогенной или идиопатической этио-

логией эпилепсии, нормализацией ЭЭГ перед от-

меной терапии, началом заболевания в возрасте

до 12 лет), частота рецидива приступов после от-
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мены АЭП составила 15% [34]. Риск возобновления

приступов в этом случае зависит от формы эпи-

лепсии и наиболее высок при идиопатических ге-

нерализованных эпилепсиях, с началом в подро-

стковом, молодом и взрослом возрасте (ювениль-

ная абсансная эпилепсия, эпилепсия с генерали-

зованными судорожными

приступами пробуждения,

ювенильная миоклоничес-

кая эпилепсия) [26, 34, 41,

42], а также при симптома-

тических парциальных

эпилепсиях [33, 37]. Одна-

ко даже при наличии не-

благоприятных прогнос-

тических факторов при-

мерно у 50% пациентов

после отмены терапии че-

рез 2 года после достижения контроля над при-

падками приступы не возобновляются [23, 33. 34].

Начало заболевания в 10—12 лет достоверно по-

вышает возможность повторения приступов после

отмены АЭП [26, 33, 34, 42]. Возможно, это связано с

тем, что в подростковом возрасте часто дебютируют

специфические синдромы, характеризующиеся

длительным течением [33], но убедительных данных

о том, что риск возобновления приступов возраста-

ет при отмене препаратов в этом возрасте, нет [22,

24—26, 34]. Вероятность рецидива приступов в

большей степени зависит от времени начала заболе-

вания, чем от возраста, в котором производилась от-

мена терапии [26, 33, 34]. Начало эпилепсии в ран-

нем возрасте сопряжено с повышенным риском во-

зобновления припадков после отмены АЭП только у

больных с безусловно симптоматическими форма-

ми эпилепсии [34], т.к. в этой группе более раннее

начало заболевания является марке-

ром более тяжелого поражения ЦНС

[43]. Это предположение согласуется

с тем, что в ряде работ более ранний

возраст начала лечения и более моло-

дой возраст на момент отмены тера-

пии снижали риск рецидива присту-

пов у детей без поражения нервной

системы [44, 45].

Важным фактором в прогнозиро-

вании рецидива приступов остается

наличие изменений на ЭЭГ [23, 25—

27, 33, 42], при этом большее значе-

ние имеет наличие фокального за-

медления, чем собственно эпилептиформной ак-

тивности [34, 46]. У пациентов с парциальными

формами эпилепсии большое значение имеет кон-

троль ЭЭГ в процессе снижения доз препарата, т.к.

появление или усиление эпилептиформной актив-

ности значительно повышает риск рецидива и мо-

жет явиться показанием для продолжения лечения

[47, 48].

К сожалению, исследований по соотношению

влияния различных факторов на риск возобновле-

ния приступов после отмены лечения при конкрет-

ных формах эпилепсии [16, 34, 49] проведено ма-

ло. Исследования Caviedes

B.E., Herranz J.L. [45] пока-

зали, что факторы риска

возобновления приступов

при генерализованных и

парциальных эпилепсиях

различны. При генерали-

зованных формах рециди-

вы чаще наблюдались при

наличии перинатальной

патологии, начале заболе-

вания в возрасте после 10

лет, длительности приступа более 1 мин., сниже-

нии школьной успеваемости, наличии комплексов

«пик-волна» на ЭЭГ. При парциальных формах в

качестве предикторов рецидива выступали: очаго-

вые симптомы поражения ЦНС, частота приступов

в начале заболевания более 1 раза в месяц, начало

отмены терапии в возрасте после 6 лет, эпилепти-

формная активность в лобных отделах, сохране-

ние изменений ЭЭГ на момент отмены лечения

(табл.).
Временное прерывание терапии не ухудшает

окончательный прогноз [50—52]. Тем не менее

ряд пациентов отказываются прерывать лече-

ние и идти на риск возобновления припадков,

равный даже 10%, из-за страха возникновения

приступа в школе или на работе [53]. Большин-

ство рецидивов происходят в ранние сроки,

почти 50% из них отмечаются в первые 6 мес., а

60—80% — в течение первого года после отме-

ны препаратов [33] и носят тот же характер, что

и предшествующие приступы [37]. Приступы,

возобновившиеся в более отдаленные сроки, по

характеру отличны от исходных, что может

предполагать возникновение эпилепсии de

novo [37].

Хотя поздние рецидивы и могут отмечаться,

но они встречаются редко. Когда приступы во-

зобновляются спустя 2 года после отмены лече-

ния, то наиболее вероятно, что они связаны ско-

рее с самим существом эпилептического про-

цесса, а не с фактом отмены АЭП. Британское

исследование показало, что повышенный риск

возобновления припадков вследствие отмены

препаратов ограничен первыми 2 годами после

прекращения медикаментозной терапии [31]. В

этом исследовании пациенты, свободные от

приступов, были путем случайного выбора раз-

делены на группу тех, кто продолжал принимать
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В настоящее время технология
позиционного клонирования поз-
воляет получить информацию о
генах, ответственных за эпилеп-
сию, и расшифровать молекуляр-
ную основу приступов, что необ-
ходимо для уточнения диагноза.

Единого мнения
по вопросу о так-

тике отмены пре-
паратов не сущест-

вует, при этом
риск возобновления
приступов не зави-

сит от скорости
отмены АЭП.
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препараты, и тех, кому препарат отменили. У

больных, которым терапию отменили, риск во-

зобновления приступов был выше в 2 раза, но

это различие наблюдалось только на протяже-

нии 2 лет после отмены препаратов [31].

Несмотря на возобновление приступов, даль-

нейший прогноз обычно благоприятен, и у боль-

шинства пациентов удается снова достигнуть

полного контроля над припадками после возоб-

новления терапии [50, 51, 54]. Представляется,

что длительность ремиссии также полностью за-

висит от вида эпилепсии. Прогноз контроля над

приступами после их возобновления на фоне от-

мены лечения [31] был идентичен прогнозу для

пациентов, которые оставались на лечении более

длительный срок [50].

Решение об отмене лечения требует тща-

тельной, индивидуальной оценки рисков реци-

дива и его социальных последствий, а также

возможных осложнений

продолжающейся тера-

пии. Врач должен наибо-

лее подробно информи-

ровать пациента и его

семью, чтобы помочь им

принять решение. Рабо-

тающий пациент может

отказаться идти даже на 10%-й риск повторе-

ния приступа из-за опасности потерять работу

[53], в то время как неработающая женщина де-

тородного возраста охотно пойдет на более

высокий риск рецидива для того, чтобы не при-

нимать противоэпилептические препараты во

время беременности [55].

У взрослых лечение продолжается обычно в

течение 2—5 лет после последнего приступа, а у

детей отмена терапии, по мнению ряда авторов,

может осуществляться и в более ранние сроки

[21, 36]. Преимущества прекращения лечения у

детей обычно превышают риски негативных

последствий рецидива приступов. У взрослых,

напротив, риски негативных последствий во-

зобновления приступов делают решение об от-

мене лечения более сложным [56].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

1. Вопрос об отмене терапии у ребенка с эпи-

лепсией может быть поставлен через 2 года по-

сле прекращения приступов. Исключение со-

ставляют эпилептические

синдромы, для которых

характерно очень дли-

тельное течение (идиопа-

тические генерализован-

ные эпилепсии с дебю-

том в юношеском возрас-

те). Распространенное

мнение о повышенном риске рецидива при от-

мене АЭП в пубертатном периоде не подтверж-

дается результатами исследований.

Большинство рецидивов происхо-
дят в ранние сроки, почти 50% —
в первые 6 мес., а 60—80% — в те-
чение первого года после отмены
препаратов.

Таблица. Факторы риска рецидива приступов при отмене антиэпилептической терапии по данным литературы

Berg проспек- впервые разли- смешан- до

AT et al., тивное выявлен- чен ная 1 года да

2001 ная

пар- в лоб- после

Cavie- циаль- да да ных да 6 лет

des BE, ретроc- не ука- дети ные отделах

Herranz пектив- зано генера- до до комплек-

JL, 1998 ное лизован- 10 лет 1 мин да да сы «пик-

ные волна»

Yama- не ука- не ука- 9–11 взрос-

tani M et зано зано дети смешан- лет; лые

al., 2000 ная 17–19 лет

Eadie MJ, прос- впервые разли- смешан-

1994 пектив- выявлен- чен ная поздний да позд-

ное ная ний
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2. Решение об отмене должно приниматься

совместно с пациентом и его родителями, кото-

рые должны быть проинформированы обо всех

рисках, связанных с отменой.

3. Нет свидетельств того, что скорость отме-

ны влияет на риск рецидива, однако традицион-

ная тактика постепенной отмены АЭП предпо-

чтительнее. В процессе отмены необходимо

проведение контрольного электроэнцефалогра-

фического обследования. Возобновление эпи-

лептиформной активности является поводом

для возобновления лечения при криптогенных и

симптоматических фокальных эпилепсиях, иди-

опатических генерализованных эпилепсиях. Од-

нако при доброкачественных фокальных эпи-

лепсиях (роландической эпилепсии, синдроме

Панайотопулоса) отмена может проводиться,

несмотря на появление эпилептиформных раз-

рядов на ЭЭГ.

4. Риск возникновения рецидива максима-

лен в первые 2 года после отмены противоэпи-

лептической терапии. В случае повторного воз-

никновения приступов с высокой вероятнос-

тью успеха может быть использован тот же са-

мый препарат в качестве монотерапии либо в

комбинации с другими препаратами.
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