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ПРОГНОЗИРОВАНИЕ РАЗВИТИЯ ЭПИЛЕПСИИ У ДЕТЕЙ  

ПРИ ОДНОКРАТНОМ СУДОРОЖНОМ ПРИПАДКЕ
Шалькевич Л. В., Жевнеронок И. В.
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Введение. Международная противоэпилептическая Лига верифицирует диагноз эпилепсии на основании 
однократного судорожного припадка при условии вероятности его рецидива, близкого к общему риску повто-
ра 60% и более на протяжении 10 лет. Комплекс факторов, который позволял бы рассчитать эту вероят-
ность в детском возрасте, в настоящее время не разработан. 

Цель работы. Выявить комплекс независимых факторов риска развития второго припадка у детей с ве-
роятностью более 60% в течение двух последующих лет после первого эпизода.

Материал и методы. В исследование взяты дети (n=556) в возрасте от рождения до 17 лет после при-
падка, развившегося впервые в жизни. Проспективное наблюдение велось в течение двух последующих лет, 
после чего была выполнена стратификация и сформированы две группы: основная группа – дети с эпилепсией 
(n=447), у которых развился повторный приступ; контрольная группа детей (n=109) с однократным присту-
пом. Выполнен многофакторный анализ комплекса независимых факторов методом ROC-анализа и логисти-
ческой регрессии.

Результаты. Установлено, что комплекс факторов, включающий  следующие параметры: возраст ребен-
ка младше 6 лет на момент манифестации заболевания; наличие у пациента нарушений в неврологическом 
статусе; наличие патологии в антенатальный, интранатальный, неонатальный периоды; наличие медлен-
новолновой высокоамплитудной активности в основном фоне на ЭЭГ после впервые развившегося припадка; 
изменения по результатам компьютерной томографии или магнитно-резонансной томографии головного 
мозга с вероятностью 0,931, определяют прогноз рецидива в течение двух лет после первого припадка и до-
стоверное развитие эпилепсии (AUC=0,931; 95% ДИ [0,909; 0,954]).

Выводы. Выявление комплекса данных факторов прогнозирует развитие эпилепсии после перенесенного 
однократного судорожного приступа с вероятностью более 85% в течение двух лет, что качественно ме-
няет концепцию постановки диагноза и назначения противоэпилептических лекарственных средств у детей.
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Введение
Согласно определению Международной про-

тивоэпилептической Лиги, диагноз «эпилепсия» 
может быть выставлен в случае развития одной 
из трех ситуаций: возникновение у ребенка как 
минимум двух неспровоцированных или реф-
лекторных припадков с разницей по времени бо-
лее чем 24 часа; при развитии специфического 
эпилептического синдрома (устойчивого соче-
тания определенных эпилептических приступов 
с изменениями неврологического статуса, элек-
троэнцефалографических данных и др.); при 
возникновении одного неспровоцированного 
или рефлекторного приступа с вероятностью ре-
цидива, близкого к риску повтора порядка 60% 
и более на протяжении 10 лет [1]. Первые два 
условия для верификации эпилепсии у пациента 
требуют наличия двух или более приступов, и 
чаще именно эти варианты широко используют-
ся специалистами на практике для установления 
диагноза. Третий вариант, при котором на осно-
вании одного припадка у ребенка сразу выстав-
ляется диагноз эпилепсии, используется редко, 
поскольку до настоящего времени практически 
отсутствуют работы, направленные на поиск 
факторов, подтверждающих 60% вероятность 
его повторения у детей в течение ближайших 

лет. Такая позиция приводит к выжидательной 
тактике в плане назначения противоэпилепти-
ческой терапии, что способствует запоздалому 
началу лечения. Интервал между первым и вто-
рым припадками представляет собой донозоло-
гический период эпилепсии, во время которого 
происходит активный эпилептогенез без внеш-
них клинических проявлений, имеющий особо 
разрушительное действие в детском возрасте. 
Период «ожидания» рецидива в этом случае 
способствует нарушению формирования кра-
ткосрочной, долгосрочной памяти и других выс-
ших корковых функций, назначение же антикон-
вульсантов в этот период может предотвратить 
развитие активной эпилепсии и ее последствий. 
Ранняя противоэпилептическая терапия на эта-
пе первого приступа во многом определяет 
прогноз течения болезни и влияет на ее более 
благоприятный исход. [2]. По данным литера-
туры, манифестация заболевания в 70% случаев 
приходится на детский возраст, что определяет 
значимость постановки диагноза эпилепсии у 
детей [3]. Именно с этой целью Международная 
противоэпилептическая Лига и ввела понятие 
однократного припадка с высокой вероятностью 
его повторения, чтобы иметь основания для сво-
евременной противосудорожной медикаментоз-
ной терапии на основании единичного парок-
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сизмального эпизода. Тактика по назначению 
противоэпилептических препаратов по факту 
любого судорожного состояния, развившегося 
впервые в жизни, – необоснованная, посколь-
ку эпидемиологические исследования выявили 
распространенность однократного судорожного 
припадка у 5-6% населения в возрасте до 20 лет, 
без его повторения в дальнейшем [5, 6]. Следует 
признать (и это делают в том числе авторы дан-
ного определения), что использование третьего 
варианта постановки диагноза эпилепсии слож-
но для практического применения. Авторы реко-
мендуют проводить поиск информации в науч-
ных работах по вероятности развития эпилепсии 
после однократного приступа применительно 
к каждому конкретному случаю и выдвигать 
предположения о рецидиве припадка [1], что до-
статочно затруднительно в условиях необходи-
мости принятия быстрого решения. Кроме того, 
не учитываются анатомо-функциональные осо-
бенности нервной системы в детском возрасте 
– более высокая склонность к пароксизмальным 
реакциям и выраженная нейропластичность, 
позволяющая ограничивать эту гипервозбуди-
мость. Таким образом, поиск комплекса факто-
ров, позволяющих рассчитать вероятность по-
вторения судорожного припадка, развившегося 
у ребенка впервые в жизни, на уровне не ниже, 
чем  рекомендовано Международной противо-
эпилептической Лигой, позволит значительно 
поменять лечебную тактику, существующую на 
сегодняшний день, и повысить качество проти-
воэпилептической помощи детскому населению. 

В ряде исследований установлено, что от-
дельными факторами риска повторения одно-
кратных неспровоцированных нефебрильных 
припадков у детей могут выступать: приступ в 
виде миоклонии, абсанса или пароксизма с на-
рушением сознания; наличие в неврологическом 
статусе симптомов органического поражения 
или задержки психоречевого и моторного раз-
вития; наследственная отягощенность по эпи-
лепсии у родственников первой степени родства 
[7, 8, 9]. Однако связь между одним фактором и 
его влиянием на исход не отражает полной кар-
тины, поскольку чаще всего имеется множество 
факторов, которые могут по совокупности уси-
ливать действие друг друга и увеличивать ве-
роятность повторного приступа, а в некоторых 
случаях нивелировать действие друг друга.

Цель работы – выявить комплекс независи-
мых факторов риска развития второго припад-
ка у детей с вероятностью более 60% в течение 
двух последующих лет после первого эпизода.

Материал и методы
Согласно дизайну исследования, дети после 

впервые развившегося припадка (n=556) наблю-
дались в течение двух лет. В точке контроля 
(2 года) выполнена стратификация и сформи-
рованы две группы: основная группа – дети с 
эпилепсией (n=447), у которых за период про-
спективного исследования развился повторный 
приступ и верифицирован диагноз; контрольная 
группа (n=109) – без повторения припадка, т. е. 

с однократным припадком, по поводу которого 
ребенок и был включен в исследование. Прове-
дено исследование по оценке факторов рисков 
развития второго приступа у всех наблюдаемых 
детей когорты (n=556), а для анализа влияния 
возможных анатомо-физиологических особен-
ностей – в разных группах, сформированных с 
учетом возраста при первом/однократном при-
ступе: до 1 года (n=202); 1-3 года (n=134), 4-5 лет 
(n=45); 6-13 лет (n=133); 14-17 лет (n=42).

Статистическая обработка результатов про-
ведена с использованием системы R, которая 
разработана на статистическом факультете 
Оклендского университета, доступна под лицен-
зией GNU GPL и распространяется в виде исход-
ных кодов и приложений.

Статистической обработке подвергались ко-
личественные и качественные показатели. Рас-
пределение количественных данных проверяли 
на соответствие распределению Гаусса, при зна-
чительных отклонениях делалась попытка нор-
мализовать данные, применяя разные обрати-
мые преобразования: логарифмирование, вычис-
ление обратных преобразований Бокса-Кокса. 
Изучалось распределение полученных значений 
и принималось решение о последующем исполь-
зовании параметрических или непараметриче-
ских методов анализа. При соответствии распре-
деления изучаемого количественного параметра 
распределению Гаусса данные представлялись 
в виде среднего арифметического значения и 
стандартного отклонения, при соответствии 
преобразованного распределения нормально-
му данные после соответствующего обратного 
преобразования представлялись в виде среднего 
арифметического значения и доверительных ин-
тервалов. В противном случае данные представ-
лялись в виде медианы (Me) и квартилей (Q25, 
Q75, Q0, Q100). Качественные параметры пред-
ставлялись в виде частотных распределений с 
указанием удельного веса категории параметра 
и/или в виде абсолютного количества наблюде-
ний. При сравнении значений количественных 
показателей в двух группах, имеющих Гауссо-
во распределение, использовался двусторонний 
тест Стьюдента. При сравнении количественных 
показателей в трех группах и более применялся 
дисперсионный анализ. Для определения разли-
чий между группами использовали post hoc ана-
лиз Тьюки. Для сравнения качественных данных, 
которые можно представить в виде таблиц со-
пряженности 2×2, применяли двусторонний точ-
ный тест Фишера. Для сравнения качественных 
стратифицированных данных, которые можно 
представить в виде множества таблиц сопряжен-
ности 2×2, применяли тест Кохрейна-Манте-
ля-Ханцеля. При сравнении значений количе-
ственных признаков, не имеющих нормального 
распределения, в двух группах использовался 
двусторонний тест Уилкоксона-Манна-Уитни с 
поправкой на непрерывность. При этом учиты-
валось наличие или отсутствие повторяющихся 
значений. Для сравнения трех групп и более ис-
пользовался тест Крускала-Уоллиса с последую-
щим post hoc анализом. Сравнение показателей в 
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группах выполняли с использованием лог-ранго-
вого теста. Сравнение проводилось как по груп-
пам, так и стратифицированное – по заданным 
параметрам. Значимость влияния отдельных 
факторов риска оценивалась по методу Вальда. 
При принятии решения о равенстве групп (при 
отсутствии различий) в качестве порогового зна-
чения определяли p=0,05. Различия считали ста-
тистически значимыми при p<0,05.

Результаты и обсуждение
В ходе исследования установлены независи-

мые факторы из числа всех проанализирован-
ных, значимо влияющих на рецидив приступа 
и развитие эпилепсии в течение двух последую-
щих лет: возраст детей на момент первого при-
ступа (возраст до 6 лет, p<0,001); наличие нару-
шений в неврологическом статусе (p=0,0013); 
перинатальная патология (p<0,001); медленно-
волновая высокоамплитудная активность основ-
ного фона на ЭЭГ после впервые развившегося 
припадка (p<0,001); изменения по результатам 
КТ/МРТ головного мозга (p=0,0002), которые 
были включены в последующий многофактор-
ный анализ, результаты которого представлены 
на рисунке 1.

Многофакторный анализ выполнен методом 
ROC-анализа и логистической регрессии, досто-
верно определяющих прогноз повторения при-
падка и развития эпилепсии в течение  после-
дующих двух лет после впервые развившегося 
приступа в детском возрасте.

В ходе ROC-анализа выявлено, что комплекс 
факторов, включающий параметры: 

1) возраст ребенка младше 6 лет на момент 
манифестации заболевания; 

2) наличие у пациента нарушений в невроло-
гическом статусе; 

3) наличие патологии в антенатальный, ин-
транатальный, неонатальный периоды;

4) наличие медленноволновой высокоампли-
тудной активности в основном фоне на ЭЭГ по-
сле впервые развившегося припадка;

5) изменения по результатам КТ/МРТ го-
ловного мозга, с вероятностью 0,931 определя-
ет прогноз рецидива в течение двух лет после 
первого припадка и достоверное развитие эпи-
лепсии (AUC=0,931; 95% ДИ [0,909; 0,954]). 
Результаты ROC-анализа представлены в виде 
графика кривой на рисунке 2. 

В структуре возрастных групп в многофак-
торном анализе значимо (pФишера<0,001) раз-

личались дети с дебютом Э в воз-
расте до 1 года, 1-3 года, 4-5 лет 
(pФишера=0,009) по сравнению с 
детьми более старшего возраста. 
Таким образом, манифестация эпи-
лепсии в возрасте до 6 лет, наличие 
нарушений в неврологическом ста-
тусе, перинатальных нарушений, 
изменений по результатам МРТ/
РКТ головного мозга, наличие 
медленноволновой высокоампли-
тудной активности на фоновой 
ЭЭГ в комплексе достоверно дают 
вероятность, что в 93,1% случаев 
у данного ребенка манифестация 
эпилепсии, а не случайный одно-
кратный припадок, и в течение 
ближайших двух лет будет его 
рецидив. 

В многофакторной логистиче-
ской регрессии установлено, что 
статистически значимый относи-
тельный риск (OP) развития эпи-
лепсии в 18 раз выше, чем риск   
однократного приступа,  если у ре-
бенка имела место патология пери-
натального периода (95% ДИ [9,37; 
38,28]); почти в 10 раз выше при 
наличии МВ ВА активности фона 
на ЭЭГ (95% ДИ [4,76; 21,27]); в 
3,2 раза выше при структурных и 
неспецифических изменениях по 
результатам МРТ/РКТ головного 
мозга (95% ДИ [1,74; 5,98]); в 3,25 
раза выше при нарушениях в не-
врологическом статусе (95% ДИ 
[1,61; 6,91]). Достоверно установ-
лено значение возраста ребенка 
при первом приступе в прогнозе 

Рисунок 1. – Независимые факторы, влияющие на прогноз развития 
эпилепсии у детей в течение двух лет после впервые развившегося 

припадка  
Figure 1. – The independent factors influencing the forecast of epilepsy development in 

children within two years after the first seizure
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заболевания: чем младше возраст на момент 
впервые развившегося припадка, тем выше риск, 
что это – манифестация эпилепсии; и, напротив, 
чем старше возраст, тем выше шансы, что воз-
можен однократный приступ, так как при реа-
лизации его в возрасте 6-13 лет почти в 4 раза 
повышается вероятность существования одно-
кратного приступа – 3,91 (95% ДИ [1,6; 10,45]), 
а ОР развития эпилепсии по отношению к одно-
кратному припадку составляет 0,256 (95% ДИ 
[0,096; 0,632]), при первом приступе в возрасте 
14-17 лет относительный риск по сравнению с 
возрастом начала до 1 года повышается в 16,58 

раза (95% ДИ [5,07; 58,74]) в поль-
зу однократного, а ОР возможного 
развития эпилепсии по отношению 
к однократному припадку, соот-
ветственно, составляет 0,06 (95% 
ДИ [0,017; 0,197]). Установлено, 
что исследуемая модель имеет точ-
ность прогноза 88,3% (0,883 с 95% 
ДИ [0,853; 0,908]), специфичность 
– 0,652 (95% ДИ [0,553; 0,738]) и 
чувствительность – 0,939 (95% ДИ 
[0,912; 0,959]). 

Выводы
В ходе работы нами впервые 

установлен комплекс независимых 
факторов риска, сочетание которых 
позволяет диагностировать эпи-
лепсию у детей на этапе первого в 
жизни припадка:

1. Возраст пациента при первом 
приступе менее 6 лет.

2. Наличие в анамнезе у ре-
бенка патологии в перинатальном 
периоде.

3. Выявление двигательных нарушений в не-
врологическом статусе.

4. Регистрация на ЭЭГ изменений в виде мед-
ленноволновой высокоамплитудной активности.

5. Наличие изменения головного мозга (по 
данным на РКТ/МРТ).

Выявление комплекса данных факторов про-
гнозирует развитие эпилепсии после перене-
сенного однократного судорожного приступа 
с вероятностью более 85% в течение двух лет, 
что качественно меняет концепцию постановки 
диагноза и назначения противоэпилептических 
лекарственных средств у детей.

Рисунок 2. – ROC-анализ параметров модели, определяющих прогноз 
развития эпилепсии у детей в течение двух лет после впервые развив-

шегося припадка 
Figure 2. – ROC analysis of the model parameters defining the forecast  

of development of epilepsy in children within two years after the first seizure
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PREDICTION OF EPILEPSY DEVELOPMENT IN CHILDREN AFTER 
SINGLE SEIZURE

Shalkevich L. V., Zhаuniaronak I. V.
Belarusian Medical Academy of Post-Graduate Education, Minsk, Belarus

Background. The international League against epilepsy verifies epilepsy diagnosis on the basis of a single convulsive 
attack providing probable recurrence, which is close to general risk of repetition of 60% and more for 10 years. The 
complex of factors which would enable to calculate this probability at children's age has not been developed at present. 

Aim.  To reveal a complex of independent risk factors of development of the second attack in children with 
probability more than 60% within the next two years after the first episode.

Material and methods. Children (n=556) aged from the birth till 17 years after the attack which developed for the 
first time in their lives are included into the research. Prospective observation was conducted within the next two years 
and then stratification was performed and two groups were created: the main group - children with epilepsy (n=447) 
in whom repeated attack developed; and control group of children (n=109) with a single attack. The multiple-factor 
analysis of a complex of independent factors is made by the ROC method of the analysis and logistic regression.

Results. It is established that the complex of factors including the following parameters: the age of the child 
is younger than 6 years at the time of the disease manifestation, disturbances in the neurologic status of patients, 
pathology during the antenatal, intranatal or neonatal period, slow-wave high-amplitude activity in the background 
on EEG after the first attack, alterations of the brain by the results of computer tomography or magnetic resonance 
imaging with probability 0.931 define the forecast of a recurrence within two years after the first attack and reliable 
development of epilepsy (AUC = 0.931; 95% of DI [0.909; 0.954]).

Conclusion. Identification of a complex of factors predicts the development of epilepsy after the postponed single 
seizure with probability more than 85% within two years. That qualitatively changes the concept of diagnosis and the 
purpose of antiepileptic medicines in children.
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