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Протягом останніх років в Україні, як і в цілому світі, 

спостерігається збільшення кількості випадків побуто-

вого травматизму, стрімке зростання кількості авто- та 

мототранспорту, що супроводжується зростанням кіль-

кості хворих із черепно-мозковою травмою (ЧМТ) та її 

наслідками [9]. Порушення, що виникають у 60–85 % 

випадків унаслідок перенесених черепно-мозкових 

травм, набувають затяжного, прогредієнтного перебігу 

з тривалою втратою працездатності серед осіб найбільш 

молодого та працездатного віку [4, 7]. Статистика свід-

чить про те, що проблема черепно-мозкової травми та 

її наслідків уже давно є не тільки медичною, але й соці-

ально-економічною, оскільки потребує значних витрат 

як на лікування, так і на соціальну реабілітацію [8].

Відомо, що патогенез структурно-функціональних 

змін у головному мозку внаслідок ЧМТ пов’язаний 

із механічним фактором. Під впливом травми гідро-

динамічні сили та лікворна хвиля впливають на лімбі-

ко-гіпоталамо-ретикулярну ділянку, що призводить до 

різних нейрогуморальних обмінно-ендокринних, веге-

тосудинних розладів. Тому хворі після травми протягом 

тривалого часу відзначають різного ступеня вираженості 

загальномозкові симптоми, симптоми мозкової дис-

функції, інтелектуально-мнестичні порушення, зміни 

в психоемоційній сфері [6].

При електроенцефалографічному обстеженні у хво-

рих, які перенесли ЧМТ, реєструють дифузні порушення 

біоелектричної активності мозку, зниження загального 

рівня біопотенціалів, пароксизмальну активність, іри-

тативні зміни, зони подразнення, ознаки дисфункції 

серединних структур мозку та дезорганізацію основного 

ритму [2, 16, 19].

Осередки крововиливів, внутрішньомозкові вогнища 

білого та червоного розм’якшення, асептичний лепто-

менінгіт, поширені судинні зміни, хронічні субдуральні 

гематоми, арахноїдальні кісти та рубці є морфологічним 

субстратом виникнення одного з найбільш поширених 

ускладнень черепно-мозкової травми — післятравма-

тичної епілепсії [6].

Післятравматична епілепсія — це хронічне захво-

рювання, що виникає внаслідок ЧМТ та проявляється 

повторними судомними або іншими нападами, втратою 

свідомості та змінами особистості [13]. За даними різних 

досліджень, ризик розвитку післятравматичної епілепсії 

сягає від 9 до 42 % [13, 15], що, в свою чергу, свідчить про 

значну поширеність цього ускладнення та актуальність 

обраної нами тематики.

Доведено, що одним із механізмів розвитку післятрав-

матичної епілепсії є гіппокампальний склероз, що супро-

воджується втратою нейронів, спраутингом мшистих во-

локон та дисперсією грануляційних клітин. Окрема увага в 

розвитку епілепсії приділяється порушенням Т-клітинних 
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імунних реакцій, а також змінам умісту нейромедіаторних 

амінокислот (глутамату, ГАМК та ін.) [17].

У дослідженнях L. Lorigados-Pedre було доведено, що 

при епілепсії спостерігається вірогідне збільшення від-

носного вмісту диференційованих CD8 антигенів, а також 

активаційних маркерів CD25 та HLA-DR периферійної 

крові при різній локалізації епілептогенного центру [14].

Дослідження S. Engelborghs та J. Wiseman показали 

збільшення при епілепсії рівня глутамату у плазмі [17], 

а Y. Takahashi та H. Mori довели збільшення автоантитіл 

проти NMDA-рецепторів [18]. Крім того, виявлено, що 

істотно змінюється цитокіновий профіль: збільшується 

вміст інтерлейкіну-6 та інтерлейкіну-1 [13].

Таким чином, проведений огляд літератури наочно 

демонструє, що виникнення та розвиток післятравма-

тичної епілепсії відбувається на фоні змін Т-клітинної 

ланки імунітету та запуску каскаду нейромедіаторних 

амінокислот, тобто саме тих патологічних станів, які 

переважають у гострому періоді ЧМТ. Цей факт обу-

мовив необхідність пошуку відповідного лікарського 

засобу, який безпосередньо впливає на вище описані 

патогенетичні механізми та який доцільно використову-

вати для профілактики та лікування післятравматичної 

епілепсії. У зв’язку з цим нами був обраний препарат 

ламотриджин (Епілептал).

Метою нашого дослідження було вивчення терапев-

тичних та профілактичних аспектів застосування ламо-

триджину (Епілепталу) в комплексній терапії хворих, які 

перенесли черепно-мозкову травму. 

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè äîñë³äæåííÿ
Нами було обстежено 60 хворих, які перенесли тяжку 

ЧМТ та перебували на стаціонарному лікуванні в ней-

рохірургічних відділеннях Харківської міської клінічної 

лікарні швидкої та невідкладної медичної допомоги ім. 

проф. О.І. Мещанінова, віком від 18 до 40 років (серед-

ній вік 29,0 ± 4,7 року), серед яких було 38 чоловіків та 

22 жінки. До комплексної терапії обстежених хворих 

входив протиепілептичний засіб Епілептал («Фармак»). 

Хворі основної групи були розподілені на 2 групи: 1) 30 

осіб, які мали позитивну ЕЕГ та не мали епілептичних 

нападів в анамнезі; 2) 30 осіб, які мали епілептичні напа-

ди в анамнезі. Хворі першої групи отримували Епілептал 

з профілактичною метою — у перші 2 тижні пацієнти 

отримували Епілептал у дозі 25 мг/добу, протягом 3–4-го 

тижня — 50 мг/добу, за необхідності доза збільшувалася. 

Хворі другої групи отримували Епілептал із терапев-

тичною метою — у перші 2 тижні пацієнти отримували 

Епілептал у дозі 50 мг/добу, протягом 3–4-го тижня — 

100 мг/добу, за необхідності із подальшим збільшенням 

дози на 100 мг/тиждень до максимальної дози 400 мг/

добу. Контрольну групу становили 30 пацієнтів відпо-

відного віку, які перенесли ЧМТ, мали позитивну ЕЕГ, 

але не отримували Епілептал із профілактичною метою. 

Термін лікування та спостереження хворих становив 

3 місяці. Контрольні обстеження хворих виконували до 

Рисунок 1. Представленість скарг на судомні 
напади у хворих 2-ї групи через 3 місяці 

терапії Епілепталом

початку лікування, через 1 та 3 місяці після лікування. 

При цьому оцінювали вплив Епілепталу на частоту на-

падів, функціональні церебральні зміни, а також пси-

хічний стан хворих та переносимість препарату. Були 

використані клініко-неврологічні, нейрофізіологічні 

та лабораторні методики дослідження. Отримані дані 

оброблялись методом варіаційної статистики з викорис-

танням пакетів прикладних програм Microsoft Excel 8.0, 

Statistica 6.0 (Statsoft) на IBM PC.

Ðåçóëüòàòè
Клінічне обстеження хворих, які перенесли ЧМТ, 

проводилося з використанням загальноприйнятих 

методик, з урахуванням рівня свідомості, оцінки скарг, 

анамнезу, дослідження менінгеальних синдромів, че-

репно-мозкових нервів, ліквородинамічних, рухових, 

чутливих, вестибуло-атактичних порушень, а також 

оцінки наявності вегетативної дисфункції, епілептич-

ного синдрому, астенії. 

У гострому періоді ЛЧМТ хворі всіх груп скар-

жилися переважно на загальну слабкість (96,2 %); 

головний біль (94,3 %); запаморочення (92,5 %); 

хиткість при ходьбі (78,1 %); апатію і порушення сну 

(76,8 %); погіршення пам’яті, уваги (50,6 %); напади 

невмотивованої тривоги, серцебиття, ознобоподібно-

го тремтіння (45,6 %); зниження зору (36,5 %), слуху 

(34,38 %); нудоту (35,63 %); хворі 2-ї групи скаржилися 

на судомні напади з втратою свідомості (68,3 %) та без 

цього (31,7 %). Через місяць лікування кількість скарг 

обстежених хворих значно зменшилася та була пред-

ставлена переважно порушеннями пам’яті (41,88 %), 

уваги (38,75 %), сонливістю (38,75 %), головним болем 

та загальною слабкістю (26,25 %), поодинокими на-

падами у пацієнтів 2-ї групи. Через 3 місяці у хворих 

спостерігалися скарги переважно на порушення уваги 

(47,5 %), пам’яті (46,25 %), головний біль (41,88 %). 

Розподіл скарг на судомні напади наведений на рис. 1.
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У гострому періоді ЧМТ неврологічні синдроми 

були переважно представлені астенічним синдро-

мом (96,25 %), синдромом вегетативної дисфункції 

(92,5 %), лікворно-гіпертензивним синдромом 

(83,13 %), дисомнічним синдромом (76,88 %), син-

дромом вестибулярної дисфункції (67,5 %) та епі-

лептичним синдромом у пацієнтів 2-ї групи. Через 

місяць після ЧМТ представленість та вираженість 

неврологічної симптоматики була значно меншою. 

Найбільш вираженими були вегетативні (40,63 %) 

та координаторні розлади (18,13 %). Через 3 місяці 

після ЧМТ спостерігалося збереження вегетативних 

та координаторних розладів, а також виникнення 

епілептичного синдрому в пацієнтів контрольної 

групи. Розподіл частоти зустрічальності епілептичного 

синдрому за групами наведений на рис. 2. 

Як бачимо з графіка залежності клінічних проявів 

від тривалості лікування, регрес симптоматики спосте-

рігався вже через 1 місяць лікування, однак найбільший 

терапевтичний ефект мав місце через 3 місяці.

У пацієнтів 2-ї групи найбільш часто спостерігалися 

генералізовані напади. Вони були зареєстровані у 77,3 % 

пацієнтів. Рідше спостерігалися фокальні та недифе-

ренційовані епілептичні напади. На фоні проведеного 

лікування в пацієнтів ІІ групи повна терапевтична ремі-

сія була досягнута в 68,1 % випадків; значне зниження 

частоти нападів ( 50 %) спостерігалося у 23,8 % хворих; 

мінімальний терапевтичний ефект або повна його від-

сутність була відзначена лише у 8,1 % пацієнтів.

Терапевтична ефективність Епілепталу залежала 
від типу епілептичного синдрому. При цьому най-
більший ефект був досягнутий при лікуванні генера-
лізованих нападів, що проявлялося наявністю повної 
терапевтичної ремісії в 76,3 % випадків та відсутністю 
випадків повної неефективності Епілепталу. При 

фокальному епілептичному синдромі терапевтична 

ефективність Епілепталу була дещо нижчою: повна 

ремісія була досягнута лише у 27,4 % випадків, вірогід-

но значиме зниження частоти нападів спостерігалося 

в 42,1 % пацієнтів, водночас у достатньої кількості 

пацієнтів терапевтичний ефект був незначним або 

Рисунок 2. Розподіл частоти зустрічальності 
епілептичного синдрому за групами

відсутнім. Аналогічна ситуація спостерігалася з не-

диференційованими нападами.

Порівнюючи отримані дані з даними іноземних 

досліджень, відзначимо, що на відміну від даних 

A. Agrawal, J. Timothy et al. [13], за результатами нашого 

дослідження, Епілептал вірогідно зменшував частоту 

генералізованих судомних нападів, що розвинулися 

внаслідок перенесеної ЧМТ. На підтвердження даних 

T. Stone та ін. [19] фокальні напади виявилися найменш 

чутливими до терапії Епілепталом.

За даними ЕЕГ-дослідження, в усіх хворих у го-

строму періоді ЧМТ спостерігалися різні відхилення 

спонтанної біоелектричної активності головного моз-

ку від нормальних показників. Дифузні порушення 

біоелектричної активності мозку були зареєстровані у 

53,5 % обстежених, зниження загального рівня біопо-

тенціалів головного мозку — у 37,9 %, пароксизмальна 

активність — у 26,8 %, іритативні зміни — у 18,1 %, зони 

подразнення — у 12,9 %, ознаки дисфункції серединних 

структур мозку — у 14,4 % та дезорганізація основного 

ритму — у 10,7 % хворих.

В обстежених спостерігалася дезорганізована та 

низькоамплітудна редукція альфа-ритму, зсув спектра 

амплітуди в бік дельта- і тета-хвиль, наявність паро-

ксизмальної активності.

При проведенні функціональних проб зміни ЕЕГ 

були більш виражені незалежно від давності травми. 

У переважної більшості хворих спостерігали повіль-

нохвильову високоамплітудну активність, порушення 

зональних відмінностей, пароксизмальні компоненти 

поліморфних комплексів, що складалися з піків, го-

строї та повільної хвиль.

Клінічна ефективність Епілепталу поєднувалася з 
позитивними змінами ЕЕГ (рис. 3). Зменшення вираже-

ності або повне нівелювання епілептиформної актив-

ності на ЕЕГ, особливо помітне при генералізованому 

епілептичному синдромі, було зареєстроване в 59,1 % 

хворих. У 31,2 % пацієнтів спостерігалося зменшення 

індексу повільних хвиль.

Переносимість хворими Епілепталу була дуже 

 доброю (рис. 4). Побічні ефекти були зареєстровані у 

Рисунок 3. Динаміка ЕЕГ-змін на фоні терапії 
Епілепталом
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4,7 % хворих і проявлялися алергічними реакціями та 

порушеннями з боку ЦНС.

Алергічні реакції проявлялися шкірним виси-

пом та свербінням, локалізованим у ділянці верхніх 

кінцівок та грудної клітки, а також ознобоподібним 

станом.

Необхідності відміни Епілепталу через виявлені 

побічні ефекти не виникало. Побічні ефекти зникали 

при призначенні антигістамінної терапії та зменшенні 

дози препарату або були незначними та не впливали 

на якість життя пацієнтів, що дозволяло продовжу-

вати курс лікування з метою досягнення бажаного 

терапевтичного ефекту.

Âèñíîâêè
Таким чином, у результаті проведеного до-

слідження була продемонстрована ефективність 
використання Епілепталу в комплексній терапії 
хворих, які перенесли ЧМТ. Наведені дані об-
ґрунтовують призначення Епілепталу з профілак-
тичною метою хворим, які перенесли тяжку ЧМТ 
та мають позитивну ЕЕГ. Отримані дані довели, що 
Епілептал позитивно впливає на нейрофізіологічні 
та нейропсихологічні показники у даної категорії 
хворих. Цей препарат добре переноситься хвори-
ми, що дозволяє вважати Епілептал препаратом 
вибору в профілактиці та лікуванні ускладнень 
тяжкої ЧМТ.
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ÀÑÏÅÊÒÛ ÏÐÈÌÅÍÅÍÈß ÏÐÎÒÈÂÎÑÓÄÎÐÎÆÍÛÕ 
ÏÐÅÏÀÐÀÒÎÂ Â ÒÅÐÀÏÈÈ ÁÎËÜÍÛÕ, 

ÏÅÐÅÍÅÑØÈÕ ×ÅÐÅÏÍÎ-ÌÎÇÃÎÂÓÞ ÒÐÀÂÌÓ 

Резюме. Было проведено комплексное клинико-неврологиче-

ское и нейрофизиологическое обследование 60 больных, пере-

несших закрытую черепно-мозговую травму. Проанализирована 

динамика клинико-неврологических и нейрофизиологических 

показателей на фоне противосудорожной терапии. Обосновано 

использование противосудорожных препаратов в остром пе-

риоде черепно-мозговой травмы с профилактической целью. 

Ключевые слова: черепно-мозговая травма, посттравматиче-

ская эпилепсия, антиконвульсанты, ламотриджин.

Grygorova I.A., Kufterina N.S.
Kharkiv National Medical University, Department 
of Neurology, Kharkiv, Ukraine

ASPECTS OF ANTICONVULSANTS USE 
IN THE THERAPY OF PATIENTS SUFFERED FROM 

TRAUMATIC BRAIN INJURY

Summary. There has been carried out a comprehensive clinical-

neurological and neurophysiological examination of 60 patients 

who have had closed traumatic brain injury. There was analyzed the 

dynamics of clinical-neurological and neurophysiological indices 

against the use of anticonvulsant therapy. We justified the usig of 

anticonvulsants in acute period of traumatic brain injury as a pro-

phylactic measure.

Key words: traumatic brain injury, post-traumatic epilepsy, anti-

convulsants, lamotrigine.
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